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Etude des tumeurs apparemment primitives 
de la région carotidienne 
(rapport de 202 cas) 


par 


Henri REDON et Jean LACOUR 


Les tumeurs de la région latérale du cou posent souvent de difficiles 
problémes diagnostiques et thérapeutiques, et l’étiologie et l’histo- 
genése des tumeurs épithéliales apparemment primitives ont suscité 
de nombreuses discussions. 

C’est pourquoi il nous a paru intéressant d’apporter nos statistiques 
et d’essayer d’en tirer quelques conclusions. 

Nous avons dépouillé les 80600 dossiers de l'Institut Gustave- 
Roussy, de 1931 4 1951, et retenu 242 observations : 40 ont été rejetées, 
car elles concernaient des malades porteurs de tumeurs trés évoluées, 
souvent a la limite de l’ulcération, et nous n’avons pas voulu infliger 
a ces malheureux le supplice des examens endoscopiques complémen- 
taires et de la biopsie, pour notre seule satisfaction scientifique. 

De cette étude ont, bien entendu, été éliminées : 

— les tumeurs médianes, thryoidiennes en particulier, 

— les tumeurs des glandes salivaires, 

— les tumeurs latérales, secondaires 4 un cancer déja connu, 

— les tumeurs au cours des leucémies, ou des maladies de systéme, 
ayant dépassé la phase locale et déja diagnostiquées. 


TABLEAU I 


TUMEURS BENIGNES 


Tumeurs inflammatoires banales 
Mycoses 
Tuberculoses ganglionnaires atypiques 
Tumeurs nerveuses : 
— neurinomes 
— tumeur bénigne du corpuscule carotidien 
— ganglioneurome du golfe de la jugulaire 
Lymphangiomes kystiques 
Kystes amygdaloides 


OF 
10 1953 


‘DE L’ASSOCIATION FRANCAISE 
POUR L’ETUDE 


Publis sus ia Direction 
SIMONE LABORDE 


449 Année — Tome 40 
Not. 1953 


~ MASSON ET C", EDITEURS 
LIBRAIRES DE L’ACADEMIE DE MEDECINE 
$20, BOULEVARD SAINT-GERMAIN PARIS-Vie 


CH, OBERLING 
¥ 
| 
< 
= 


DIETHYLSTILBCESTROL ET SES | 
_ ESTHERS LES PLUS MODERNES | 
OCOSAGES 1-8 & 


ORAGEES & SUPPOSITOIRES 
PELLETS A 100 mg. 


UCEPHA 24 Rue des Ursulines SAINT-DENIS _PLAINe 21 


ET SES METASTASES 
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TUMEURS DE LA REGION CAROTIDIENNE 


TUMEURS MALIGNES 


Tumeurs primitives : 


a) Epithéliales : thyroides aberrantes ou métastases épithyroidien 
b) Nerveuses : 
— tumeur maligne corpuscule carotidien 
— tumeur glomique golfe jugulaire 
sympathomes embryonnaires 
c) Mésenchymateuses : 
sarcome polymorphe . . . 
sarcome fibroblastique 
lymphosarcome 
lymphomatose . 
— Hodgkin .. 
Tumeurs épithéliales apparemment primitives, se révélant secondaires a un 
cancer primitif méconnu 
Tumeurs épithéliales ne faisant pas ‘la preuve de leur origine . 


Total d’ensemble. 


Cette statistique (tableau I) comporte un certain nombre de tumeurs 
bénignes, que nous avons volontairement retenues, car elles ont donné 
lieu A un certain nombre d’erreurs de diagnostic. 


DIFFICULTES DU DIAGNOSTIC DIFFERENTIEL 
DES TUMEURS MALIGNES DU COU 


Elles sont considérables. 


A. — II n’est pas rare en effet que les tumeurs bénignes 
revétent tous les caractéres cliniques de la malignité 


C’est ainsi que nous avons été abusés par un certain nombre de 
tumeurs inflammatoires. 


1° Les tumeurs inflammatoires. — a) Tantdét il s’agissait de tumeurs 
inflammatoires banales, nous en avons observé 7 cas. 

Elles étaient apparues chez des hommes de 50 a 60 ans et siégeaient 
dans la gouttiére carotidienne; volumineuses, d’une dureté ligneuse, 
fixées, elles adhéraient 4 la peau, souvent violacées et indolentes. Les 
examens des voies aérodigestives supérieures et les endoscopies diverses 
n’ayant décelé aucune lésion d’origine, le diagnostic de cancer proba- 
blement secondaire fut porté et certains malades traités par radio- 
thérapie... 

Et c’est la biopsie ou l’exérése qui permit a l’examen histopatholo- 
gique de rectifier le diagnostic en précisant la nature purement inflam- 
matoire des lésions. 
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H. REDON ET J. LACOUR, 


Nous voudrions résumer trés briévement une de ces observations, 
particuli¢érement suggestive. 


OBSERVATION I. — M.B..., Louis, 71 ans, vient consulter au Centre anticancéreux 
le 5 novembre 1946, pour une tumeur sus-claviculaire gauche, du volume d’une 
orange, de consistance ferme, élastique par places. Les examens complémentaires 
O. R. L., les radiographies pulmonaire, cesophagienne, sont négatifs; le diagnostic 
de tumeur cancéreuse est posé, une radiothérapie est instituée sans amélioration. 

Au contraire, 2 mois plus tard, la masse est énorme, dure, douloureuse, avec 


dintolérables névralgies et le malade est renvoyé dans ses foyers avec la mention 
« incurable ». 


Or, un chirurgien de province consulté, moms pessismiste et moins familiarisé 
avec les cancers du cou, mais plus perspicace, pratique une radiographie, découvre 
sur celle-ci un éclat métallique derriére la clavicule, et par une intervention trés 


simple en pratique |’ablation, laissant un drainage qui en 3 semaines assure la 
guérison. 


Cette observation appelle quelques commentaires. Il est évident 
qu’une ponction-biopsie correctement faite ou mieux, une biopsie, 
nous aurait évité une erreur grossiére, et aurait épargné A notre malade 
le supplice des rayons et quelques semaines de souffrance. 

De cette erreur de diagnostic se dégage un enseignement majeur sur 
lequel il n’est pas inutile d’insister. Il est irrationnel et parfois dan- 
gereux de commencer un traitement anticancéreux, et surtout une 
radiothérapie sans avoir de contréle histologique. 

Nous savons que la biopsie chirurgicale n’est pas toujours envisagée 
sans répugnance par les médecins qui lui reprochent de donner un 
coup de fouet au cancer et de favoriser les métastases. 

Mais, actuellement, l’amélioration des techniques de _ ponction- 
biopsie, et en particulier la drill-punction des auteurs anglo-saxons, 
nous parait éviter les inconvénients de la large biopsie tout en per- 
mettant un examen histologique architectural complet, nettement 
supérieur aux examens purement cytologiques de la banale ponction. 
Nous lutilisons depuis quelques semaines, avec des résultats quasi 
constants. 

b) Tantoét il s’agissait de tumeurs inflammatoires spécifiques. 

Les tuberculoses ganglionnaires sont les plus nombreuses. Nous 
n’avons évidemment pas retenu les formes caséeuses, polyganglion- 
naires classiques, qui ne présentent généralement aucune difficulté 
diagnostique, mais uniquement les formes atypiques, monoganglion- 
naires, lymphomateuses ou pseudo-néoplasiques. 

Nous en avons relevé 15 observations : 9 fois, il s’agissait de tumeur 
unique, bosselée, irréguliére, extreémement dure, simulant un épithé- 
lioma secondaire. 


Deux fois, des diagnostics divers furent évoqués : tumeur thyroi- 
dienne, parotidienne. 

Une fois enfin l’adénopathie fut rattachée a un épithélioma de la 
tempe, traité par contacthérapie 6 mois auparavant, et l’un de nous 
pratiqua un curage jugulo-carotidien, pensant 4 une adénopathie 
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métastatique. Et grande fut notre surprise quand la réponse de l’histo- 
pathologiste nous apprit qu’il s’agissait d’une tuberculose. 

c) Les mycoses sont heureusement plus rares, mais au début, avant 
l’apparition des fistules, elles peuvent en imposer pour une tumeur 
maligne. Deux des 3 cas que nous avons relevés avaient d’ailleurs été 
irradiés. 

Quant au 3°, il pose un probléme beaucoup plus délicat. Une biopsie 
pratiquée en province sur une tumeur cervicale gauche, chez un homme 
de 50 ans, montre l’existence d’un épithélioma glandulaire, diagnostic 
confirmé par le Dt Vermes A qui la coupe a été communiquée. Devant 
la négativité des diverses investigations cliniques et paracliniques, 
une exérése large au bistouri électrique est décidée, et l’examen histo- 
logique de la piéce opératoire affirme l’existence d’une actinomycose 
mais ne retrouve aucune trace de l’épithélioma. Le malade, revu 
récemment 4 ans aprés lintervention, ne présente aucune trace de 
récidive et un examen somatique et endoscopique complet ne décéle 
aucune lésion originale. S’agit-il uniquement d’une mycose et peut-on 
admettre une erreur de coupe au départ? S’agit-il au contraire d’une 
association mycose-cancer? L’avenir nous le dira peut-étre. 


2° Les kystes amygdaloides. — Ils sont aisément reconnus lorsque 
leur symptomatologie est 4 l’état pur; leur siége derriére l’angle de la 
machoire, leur forme, leur consistance plus ou moins rénittente, la 
perception fréquente d’un pédicule plongeant vers le pharynx, la 


notion d’une trés longue évolution permet d’en faire aisément le 
diagnostic et André et Dreyfus ont insisté récemment sur les précieux 
renseignements fournis par l’étude cytologique des frottis de ponction 
dans le diagnostic des kystes congénitaux du cou. 

Aussi, sur les 10 malades opérés dans notre service, nous n’avons 
envisagé qu’une seule fois le diagnostic de cancer. 


OBSERVATION II, — II s’agissait d’un malade de 62 ans ayant subi un an aupara- 
vant une cystectomie partielle pour épithélioma vésical. Il était alors porteur d’une 
petite tumeur de la région sous-angulo-maxillaire gauche, du volume d’une noisette. 
Cette tumeur se mit a grossir assez rapidement aprés l’opération pour atteindre le 
volume d’un ceuf, lorsque le malade fut admis dans le service. De consistance trés 
dure, sa nature kystique n’avait pas été suspectée, et nous pensions a une adéno- 
pathie métastasique. L’exérése en fut trés simple et l’examen histologique révéla 
qu'il s’agissait, comme pour les autres malades, d’un kyste amygdaloide banal, sans 
aucun signe de malignité. 


3° Quant aux fumeurs nerveuses, si leur diagnostic est souvent évo- 
qué, il est bien rare que la seule clinique puisse en affirmer le caractére 
bénin ou malin. 

Sur les 3 neurinomes que nous avons relevés, le diagnostic ne fut 
porté que 2 fois, car il s’agissait de tumeurs assez postérieures s’ext ério- 
risant au bord postérieur du sterno-cléido-mastoidien. Il n’existait 
aucun stigmate de maladie de Recklinghausen et l’exérése n’a été 
suivie d’aucune récidive maligne. 


H. REDON ET J. LACOUR 


La tumeur bénigne du corpuscule carotidien n’avait pas été diagnos- 
tiquée cliniquement, il faut dire que c’est le premier cas que nous ayons 
observé. 

Quant au ganglioneurome du golfe de la jugulaire, apparu dans les 
premiers mois de la vie et ayant évolué trés lentement chez une fillette 
de 7 ans, il se présentait comme une tumeur assez molle, pseudo- 
fluctuante, rétro-angulo-maxillaire, avec un prolongement  sous- 


parotidien, et c’est en pensant 4 un lymphangiome kystique que 
Venfant fut opérée. 


B. — Inversement, les tumeurs malignes peuvent se présenter 
avec les apparences de la bénignité 


1° Les épithéliomas thyroidiens aberrants ou les métastases thy- 
roidiennes survenant chez des femmes jeunes, évoluant trés lentement, 
se présentent comme des nodules isolés, trés mobiles, le long de la 


chaine jugulaire, et sont souvent considérés comme des tuberculoses 
ganglionnaires. 


Ce fut le cas d’une des 6 malades que nous avons opérées. Voici son 
observation trés résumée : 


OBSERVATION IIT. — Mme §..., 29 ans, présente depuis 7 ans, une masse rétro- 
angulo-maxillaire gauche, bilobée, de consistance ferme, indolente, mobile. 

Elle est suivie 4 plusieurs reprises par un éminent chirurgien et un phtisiologue 
qui conseillent une radiothérapie anti-inflammatoire, puis un traitement de calcium 
et rayons ultraviolets. 

Un peu inquiéte devant la persistance de sa tumeur, elle vient nous consulter 
et nous lui conseillons l’exérése. Nous avions en effet évoqué le diagnostic de thyroide 
aberrante, devant l’échec des traitements classiques, et sur la notion de petites 
poussées de croissance de la tumeur au cours de 2 grossesses antérieures. 


Actuellement, d’ailleurs, l’exploration Aa Viode radioactif nous 
apporte un précieux concours dans le diagnostic des tumeurs thyroi- 


diennes latérales. Nous en voulons donner pour exemple l’observation 
suivante : 


OBSERVATION IV, — M™e W..., 30 ans, présente 3 volumineuses masses de la 
gouttiére carotidienne, ayant augmenté progressivement de volume pendant 4 ans, * 
et subissant de petites poussées douloureuses au moment des régles, Elles sont 
absolument indépendantes du corps thyroide qui semble normal. 

Un examen clinique complet ne permet pas de trouver une étiologie précise. 

L’existence de poussées au moment des régles nous oriente vers le diagnostic 
de thyroide aberrante. Une exploration a l’iode radioactif est décidée et nous donne 
les résultats suivants : les tumeurs latérales fixent l’iode, mais faiblement, ainsi 
que le lobe gauche et l’isthme ; seul le lobe droit fixe d’une fagon normale. 

Ces renseignements trés précieux nous permettent non seulement de préciser la 
nature thyroidienne des masses latérales, mais encore d’en affirmer presque 4 coup 


sir le caractére métastatique, puisque le lobe gauche et l’isthme ont la méme 
réponse 4a |’iode. 
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Mais cette méthode ne donne pas toujours des résultats aussi nets, 
car certaines métastases peuvent ne pas fixer l’iode, ainsi que certaines 
tumeurs primitives, bien que thyroidiennes. 

2° Les épithéliomas secondaires revétent volontiers une allure 
inflammatoire. 

L’existence de zones nécrotiques centrales au sein de ces nodules 
a pour conséquence la perception d’une fluctuation trés nette a l’exa- 
men, et il n’est pas exceptionnel de voir se présenter 4 nos consultations 
des malades dont la tumeur a été incisée par un médecin, tout étonné 
et inquiet de ne pas trouver la poche purulente escomptée. 

Ces quelques exemples nous paraissent illustrer suffisamment les 
difficultés du diagnostic différentiel des tumeurs malignes du cou, et 
justifier la présence de tumeurs bénignes dans notre statistique. 

Nous allons voir que le diagnostic étiologique n’est pas, lui non plus, 
exempt de difficultés. 


DIAGNOSTIC ETIOLOGIQUE DES TUMEURS MALIGNES 


En effet, sur les 160 tumeurs malignes que compte notre statistique : 

— 39 étaient réellement primitives et la recherche d’un point de 
départ s’étant avérée négative, c’est l’exérése ou la biopsie qui permit 
den préciser la nature histologique, 

— sur les 121 tumeurs restantes, toutes épithéliales. 

1° 41 n’étaient primitives qu’en apparence et le cancer d’origine fut 
découvert aprés des délais variant de 3 mois 4 5 ans; 


2° 80 n’ont pu faire la preuve de leur origine malgré des examens 
répétés, 


A. — Tumeurs primitives malignes 


Ce chapitre comporte un ensemble assez bariolé de tumeurs épithé- 
liales, nerveuses et mésenchymateuses. C’est ainsi que nous avons : 


1° 6 observations de thyroides latérales ou de métastases latérales de 
cancers thyroidiens : 


— 2 ont déja été publiées par l’un de nous avec Dancygier et avaient 
été considérées comme thyroides aberrantes, 

— les différentes hypothéses pathogéniques avaient été discutées 
dans cet article : développement au niveau de restes branchiaux ou 
simples métastases, 

— les 4 observations plus récentes nous incitent 4 penser qu'il s’agit 
le plus souvent de métastases d’un épithélioma thyroidien que l’on 
retrouve presque toujours lorsque l’on associe une lobectomie totale 
au curage du cou, 
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— c’est ainsi que chez les 2 malades des observations II et III, nous 
avons retrouvé le méme aspect d’épithélioma vésico-papillaire dans les 
nodules carotidiens et dans le lobe gauche qui macroscopiquement 
paraissait sain. Chez la 2°, il s’agissait d’un épithélioma vésiculaire 
envahissant le lobe gauche et les ganglions. Par contre, l’isthme et la 
partie attenante du lobe droit que nous avions enlevé, sur les renseigne- 
ments de l’exploration radio-iodée, étaient exempts de cancer. 

— il en était de méme pour la 3¢ qui présentait une volumineuse 
adénopathie sus-claviculaire. Quant 4 la derniére, elle présentait un 
cancer tellement étendu et adhérent que nous avons da nous contenter 


d’une simple biopsie qui a montré la nature thyroidienne de l’énorme 
masse latéro-cervicale. 


2° 5 observations de tumeurs nerveuses malignes : 


— 2 tumeurs malignes du corpuscule carotidien, l'une a été publiée 
par l’un d’entre nous avec Dumée, et avait été reconnue cliniquement 
sur son siége, sa mobilité transversale et sa fixité dans le sens vertical. 
Aprés une exérése difficile, les suites furent simples, et le malade est 
encore en vie aprés 4 ans, mais avec des troubles d’hypertension 
artérielle. L’autre avait été aussi diagnostiquée cliniquement, mais 
l’intervention est trop récente pour qu’on puisse apprécier la qualité 
de la survie, 

— 1 tumeur du glomus du golfe de la jugulaire, 4 symptomatologie 
parotidienne dont l’exérése fut difficile et nécessita la section du facial, 
et un tel sacrifice cutané que l’on dat recourir 4 une greffe cutanée pour 
fermer la bréche opératoire, 

— 2 sympathomes embryonnaires: Yun chez un enfant, l’autre chez 
un homme de 48 ans. Voici son observation : 


OBSERVATION V. — M. H..., 48 ans, se présente 4 la consultation en janvier 1939, 
porteur d’une tumeur sous-angulo-maxillaire droite, 4 développement postérieur, 
s’accompagnant d’hémicranie droite. 

Deux biopsies sont faites en janvier et février 1939, mais sont insuffisantes et ne 
raménent que du muscle, sur lequel on diagnostique une myosite syphilitique. 
Deux mois sont perdus avec un traitement antisyphilitique, sans effet, et c’est en 
avril 1939 qu’une biopsie, correctement faite cette fois, raméne un fragment de 
tumeur et permet le diagnostic de sympathome malin, 


Il est évident que si, d’emblée, une large cervicotomie avait été 
pratiquée, il n’y aurait pas eu les 2 biopsies manquées et le diagnostic 
aurait été porté 3 mois plus tét. 


3° 28 observations de tumeurs mésenchymateuses : 


a) 1 sarcome polymorphe ; 
b) 1 sarcome fibroblastique, récidive d’une tumeur enlevée ailleurs 
3 ans auparavant et étiquetée « fibrome ». Il était nettement postérieur 
et faisant saillie au bord postérieur du_ sterno-cléido-mastoidien ; 
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c) 8lymphosarcomes localisés au cou. Un examen minutieux du naso- 
pharynx n’a révélé aucun point de départ a ces tumeurs. On sait, en 
effet, et Hayes Martin a beaucoup insisté sur ce fait, que les lympho- 
sarcomes du cou ne doivent pas étre obligatoirement considérés comme 
un des éléments d’une maladie de systéme, mais peuvent étre les 
métastases d’une tumeur lymphosarcomateuse siégeant au niveau de 
lVanneau de Weldeyer. 

La thérapeutique en est trés différente car, pour avoir quelques 
chances de succés, elle doit porter sur la lésion d’origine aussi bien 
que sur la métastase. 

D’ailleurs, les lymphosarcomes primitifs sont souvent localisés au 
cou et Helwig, ayant pratiqué un certain nombre d’autopsies, constate 
que dans 10 p. 100 des cas, les lésions n’intéressaient qu’un groupe 
ganglionnaire. Il considére que de ce fait, certains lymphosarcomes 
relévent du traitement chirurgical et il apporte des chiffres impres- 
sionnants : 

— sur 67 cas, 21 sont traités par la chirurgie seule avec 12 survies 
de plus de 5 ans, soit 55 p. 100; 

— 40 sont traités par la chirurgie avec remnnneane complémen- 
taire, 18 passent le cap des 5 ans, soit 45 p. 100. Ces chiffres ne suffisent 
pas pour faire abandonner la radiothérapie qui agit remarquablement 
sur ces tumeurs trés sensibles, mais dans certaines formes mono- ou 
peauciganglionnaires, sans troubles de la formule sanguine, il semble 
qu’une exérése chirurgicale ne soit pas déraisonnable ; 

d) 2 réticulo-sarcomes ; 

e) 2 lymphomatoses malignes ; 

f) 14 Hodgkin : il s’agissait de formes cervicales isolées sans aucun 
contexte clinique de maladie de Hodgkin. Ce début cervical est d’ail- 
leurs trés fréquent et Slaughter et Craver, sur 265 observations, notent 
que dans 65 p. 100 des cas, la lésion initiale siégeait au cou. Cette notion 
est trés intéressante car elle explique le succés de certaines tentatives 
chirurgicales. 

Rappelons l’observation rapportée par Viola, du chirurgien qui se 
blesse en pratiquant une biopsie ganglionnaire. Une adénopathie 
axillaire se développe, accompagnée de fiévre. L’examen des ganglions, 
qui sont extirpés 18 jours aprés le début, les montre formés de tissu 
typique de Sternberg. La guérison du chirurgien a été assurée par 
Vintervention et se maintenait depuis 15 ans quand l’observation fut 
publiée. 

Raymond Bernard rapporte 6 cas d’exérése chirurgicale : dans 
4 cas, l’évolution s’est poursuivie comme s’il n’y avait pas eu d’inter- 
vention, ni moins, ni plus vite. 

Dans 2 cas, la guérison se maintenait depuis 8 ans et 6 ans. 

Le traitement chirurgical mérite donc d’étre essayé dans les formes 
cervicales isolées, car il n’aggrave pas l’évolution, il n’empéche pas les 
autres thérapeutiques. 
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B. — Tumeurs épithéliales 


Ce sont les plus intéressantes, car elles posent le probléme des 
branchiomes. 

C’est Volkmann le premier qui, en 1882, 4 propos de 3 cas de tumeurs 
épithéliales apparemment primitives, imagine l’origine branchiale de 
ces tumeurs, aux dépens de restes embryonnaires provenant des fentes 
branchiales. 

Il est A remarquer que cette these ne fut pas unanimement admise 
et en 1893, Sutton en fait une critique fort judicieuse : « Mon opinion 
est que dans ces cas, ces masses ganglionnaires sont secondaires 4 un 
épithélioma développé dans un recessus du pharynx et du naso- 
pharynx, et la théorie qu’ils apparaissent sur des restes branchiaux est 
pure fiction. » 

Mais Veau (1901),puis Siegel consacrent leurs théses aux branchiomes. 

Pendant 35 ans, le dogme est admis sans discussion. Les observations 
se multiplient. 

Lenormand (1921), Hudson (1926), Schreiner (1926) en publient de 
nombreux cas, et Olivier apporte en 1935 la plus importante statis- 
tique : 80 cas, presque tous traités par la chirurgie ; il fait de l’histo- 
logie un des meilleurs éléments du diagnostic. Crile et Kearns appor- 
tent 28 cas mais sans aucun caractére pathognomonique de branchiome. 

Et c’est en 1935, A propos d’une communication de Truffert 4 l’Aca- 
démie de Chirurgie, que Veau attaque pour la premiére fois la théorie 
branchiale. En 1939, Hamper! de Berlin, par des autopsies trés minu- 
tieuses des malades morts de branchiomes, prouve le caractére secondaire 
de ces tumeurs en découvrant le cancer d’origine dansla majorité des cas. 

En 1941, a l’Académie de Chirurgie, 4 propos d’une communication 
de Welti, Huguenin et Leroy, Veau apporte des arguments embryolo- 
giques contre la thése des branchiomes. II dit : « Chez l’embryon de 
10 4 20 millimétres, je ne trouvais pas les inclusions ectodermiques qui 
devaient produire ces tumeurs soi-disant branchiales, 60 ans plus tard », 
et il conclut : « L’inclusion par coalescence est un mythe. » 

Les cliniciens apportent alors au débat leur contribution. 

En 1941, Ducuing, reprenant 33 cas étiquetés branchiomes, au Centre 
anticancéreux de Toulouse, retrouve 32 fois une étiologie précise et le 
seul malade douteux devait revenir mourir dans son service 5 ans plus 
tard, d’un épithélioma thyroidien, ce qui lui permettait d’intituler son 
nouvel article « Ne portons plus le diagnostic de branchiome malin ». 

En 1944, Ennuyer apporte les chiffres de la Fondation Curie : 
46 tumeurs, 21 mésenchymateuses et 25 épithéliales. 

Sur les 25 épithéliales, 9 seulement ne font pas la preuve de leur 
origine. 

Dargent et Blanchet, en 1947, apportent les chiffres du Centre 
anticancéreux de Lyon : 79 observations, 39 fois l’origine de la tumeur 
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n’est pas retrouvée, et ils concluent comme Ducuing et Ennuyer au 
caractére hypothétique des branchiomes. 

Dans les pays anglo-saxons, H. Martin et Morfitt admettent encore 
en 1944 Vhypothése branchiale. Par contre, Lahey ne la discute pas 
dans sa statistique des tumeurs du cou ot les thyroides aberrantes 
occupent une place importante. 

Enfin, récemment, Martin, Morfitt et Ehrlich reprenant les 15 cas 
de « branchiomes » du Memorial Hospital ayant survécu 5 ans, font de 
trés grandes réserves. Ils considérent que lorigine branchiale est 
totalement hypothétique mais qu’il reste quelques cas ow elle constitue 
l’explication la plus acceptable. Ils énumérent les conditions que doit 
remplir une tumeur du cou pour que puisse étre envisagé le diagnostic 
de branchiome : 


1° siége sur la ligne tragus, angle sterno-claviculaire ; 

2° aspect histologique qui doit étre celui d’un tissu existant dans 
les vestiges branchiaux ; 

3° le malade doit avoir une survie de 5 ans, sans que les examens 
périodiques aient décelé une lésion primaire. C’est, en grande partie, 
a une meilleure connaissance des petits épithéliomas méconnus du 


carrefour aérodigestif supérieur, que l’on doit la révision de la notion 
des branchiomes. 


1° C’est ainsi que, sur 121 tumeurs, nous avons retrouvé 41 fois 
Vépithélioma d’origine. 


Certains furent découverts 4 leur arrivée au Centre, la plupart seule- 
ment au bout d’un temps de surveillance plus ou moins long. Les 
tableaux II et III montrent la localisation de ces cancers primitifs et 
le temps perdu pour leur diagnostic. 


TABLEAU II 


LOCALISATION DES EPITHELIOMAS PRIMITIFS MASQUES (41) 


Sinus piriforme 

Amygdale ou pilier 

Epiglotte ou sillon glosso-épiglottique 

Base de la langue et sillon amygdalo-glosse 


Maladie de Bowen de Pépauie. . . . . . 1 
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TABLEAU III 


TEMPS PERDU ENTRE LA CONSTATATION DE LA TUMEUR CERVICALE 
ET LE DIAGNOSTIC ETIOLOGIQUE 


3 6 1 1 an 
mois mois | an 


Nombre de tumeurs.. .| 15 14 


Nous avons 2 observations d’épithélioma du sinus piriforme décou- 
verts, l'un 5 ans, l’autre 3 ans aprés l’apparition de la tumeur cervicale. 
Le temps de latence varie d’ailleurs avec la localisation de l’épithélioma 
primitif : trés long pour l’épiglotte, le sinus piriforme, il est court 
au contraire pour la base de la langue, les piliers et l’amygdale ot il 
n’excéde pas 6 mois. Dans une de nos observations cependant, un 
cancer de l’amygdale fut découvert seulement aprés une évolution de 
16 mois, 3 mois aprés l’exérése de l’adénopathie. 


2° 80 tumeurs n’ont pu faire la preuve de leur origine, malgré les 
examens répétés. 


Cliniquement, elles ne se différenciaient en rien des tumeurs de la 
série précédente : méme siége, méme dureté, méme variété d’aspects, 


méme prédominance du sexe masculin (4 femmes sur 80 tumeurs, et 
1 sur 41, dans la série des tumeurs métastatiques). 

Histologiquement, sur les 80 tumeurs, 52 étaient des épithéliomas 
malpighiens, le plus souvent spino-cellulaires, 28 étaient des épithé- 
liomas glandulaires ou atypiques. Aucun caractére histologique ne 
permet de distinguer ces tumeurs des métastases des épit héliomas aéro- 
digestifs. 

Le D* Vermes, chef du Laboratoire d’anatomo-pathologie de 
l'Institut Gustave-Roussy, que nous tenons A remercier pour les pré- 
cieux conseils qu’il nous a prodigués, n’a jamais observé sur ces coupes 
d’aspects pouvant évoquer une origine branchiale possible. 

Une seule fois, nous avions pensé a la possibilité d’un branchiome 
en recevant le compte rendu histologique suivant : 

« La piéce opératoire proprement dite montre l’existence d’un 
processus épithéliomateux d’allure malpighienne un peu _ spécial, 
développé apparemment au niveau d’une lésion préexistante (kystique 
ou pseudo-kystique). » Or, il s’agissait d’un malade qui avait vu s’ac- 
croitre trés rapidement une tumeur sous-angulo-maxillaire dont il 
connaissait l’existence depuis plus de 11 ans. Mais le D™ Vermes, aprés 
avoir revu les coupes, nous a précisé que « les aspects kystiques n’étaient 
pas ceux d’un kyste congénital, et que certains aspects trés remaniés 


( 
] 

2 3 4 5 

ans ans ans ans 

7 2 1 1 1 
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du stroma lui faisaient porter le diagnostic de tumeur mixte dégénérée 
pseudo-kystique ». 

Selon toute vraisemblance, cette tumeur n’était qu’un banal épithé- 
lioma remanié de la glande sous-maxillaire, et il est vraisemblable 


Fic. 1. — Epithélioma d’allure malpighienne 
développé aux dépens d’une tumeur mixte pseudo-kystique préexistante. 


qu’un certain nombre de branchiomes publiés dans la littérature, ne 
sont que des épithéliomas remaniés dont la longue évolution a fait 
croire & une origine congénitale. 

L’évolution de ces tumeurs a été la suivante : 


— 6 ont été perdues de vue, 

~~ 57 sont morts avant la fin de la 17 année ayant suivi l’exérése, 

— 5 sont morts aprés 1 an % de survie, 3 aprés 2 ans, 2 aprés 
2 ans ¥, et 2 aprés 5 ans. 
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Sont encore en vie : aprés2 ans 4,1; aprés 4ans,1; aprés 4 ans %, 1: 
aprés 5 ans, 1; aprés 7 ans, 1; aprés 9 ans, 1. Au total, 5 malades ont 
passé le cap des 5 ans, dont 3 sont encore en vie. 

Comment interpréter ces résultats ? 

Un certain nombre de faits militent en faveur de la nature secondaire 
de ces épithéliomas: 

— parfaite similitude des aspects histologiques des 2 sévies, secon- 
daires et apparemment primitifs, 

— parfaite similitude des aspects cliniques, 

— méme similitude dans la prédominance presque exclusive du 
sexe masculin; et l’on comprendrait mal qu’une tumeur maligne d’ori- 
gine embryonnaire frappe uniquement les hommes, alors que les mal- 
formations branchiales bénignes ont une répartition assez égale dans 
les 2 sexes (4 femmes pour 6 hommes dans les kystes amygdaloides de 
notre statistique), 


TABLEAU IV 


Morns| 21 31 
de a a 
30 30 40 


Origine retrouvée 


Origine non retrouvée. . . 


Nombre 


50 
GRAPHIQUE I. 


| 41 51 61 Pius 
| AGE a a a de 
50 60 70 71 
2 8 14 16 1 
— 1 1 3 20 25 27 3 
25 
20 
15 
10 
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— d’autre part, le tableau IV et le graphique montrent qu’il existe 
un parallélisme frappant dans la répartition suivant l’age, entre les 
tumeurs dont l’origine est connue et celles ot elle est ignorée, 

— en outre, il est un fait d’observation courante que les tumeurs 
embryonnaires malignes apparaissent en général précocement chez des 
sujets jeunes, beaucoup plus jeunes que ceux de notre statistique, 

— si l’on ajoute que 70 p. 100 des malades sont morts dans les 
mois qui ont suivi l’exérése, on peut concevoir que le cancer primitif 
n’ait pas eu le temps de se manifester. 

Mais que penser des 5 malades ayant survécu plus de 5 ans? 

— lun est mort 5 ans ¥% plus tard, porteur d’une pleurésie sur 
laquelle nous n’avons aucun renseignement. Etait-ce la traduction 
tardive d’un cancer du poumon ? 

—- 4 malades sur 5 ont recu une radiothérapie complémentaire : 
6 200 r en 2 champs cervicaux antérieur et postérieur. Elle peut fort 
bien avoir stérilisé la lésion d’origine, d’autant qu’il s’agissait 3 fois 
d’épithélioma spino-cellulaire, 

—- 1 seul malade est encore en vie aprés 9 ans, sans avoir eu d’irra- 
diation complémentaire. 

Voici son observation trés résumée : 


OBSERVATION VI. — M.N..., 67 ans: 

— extirpation en mai 1944, d’une petite tumeur rétro-angulo-maxillaire évoluant 
depuis 1939 (pas d’examen histologique), 

— récidive 6 semaines aprés, 

— en octobre 1944, ablation dans notre service d’une masse dure, irréguliére, 
de part et d’autre de la cicatrice, intéressant le sterno-cléido-mastoidien et les 
muscles sous-jacents, 

— histologie : nodule hypodermique et musculaire d’un épithélioma_ spino- 
cellulaire. Les ganglions profonds ne sont pas envahis, 

— depuis 1944, le malade se porte tellement bien qu’il refuse systématiquement 
dese soumettre au contréle périodique. Ilse borne a nous assurer de sa parfaite santé, 


Pouvons-nous l’interpréter comme un branchiome ? Oui, si nous 
admettions les critéres proposés par Martin et Morfitt, mais ils nous 
paraissent mériter quelque discussion. 

Le délai de 5 ans n’est pas suffisant puisque Ennuyer rapporte un 
cas ott l’épithélioma d’origine fut découvert 7 ans aprés l’extirpation 
de l’adénopathie. 

-D’autre part, le fait de ne pas retrouver l’épithélioma d’origine est-il 
une preuve qu'il n’ait pas existé ? 

Rohdenburg a rapporté un certain nombre de guérisons spontanées 
dépithéliomas vérifiés histologiquement. 

C’est dailleurs ’hypothése que suggérait Dargent pour un de ses 
malades dont la lésion labiale avait disparu avant d’étre biopsiée, 
alors qu’une adénopathie métastatique était constatée. 

Martin, Morfitt et Ehrlich ont insisté sur la différence évolutive de 
certains cancers et de leurs métastases cervicales, et ils évoquent 
certains facteurs biologiques locaux pour l’expliquer. 


BULL. PU CANCER. T. 40, N° 1. 
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Nous avouons rester perplexes dans l’interprétation de notre cas 
car nous n’avons pas vu la tumeur initiale opérée ailleurs ; peut-étre 
s’agissait-il] banalement d’un épithélioma sudoripare ou d’un épithé- 


lioma remanié. 


En conclusion, Vhistologie et la clinique nous portent 4 penser que 


Fic. 2. — Carcinome développé 
sur une fistule congénitale (d’aprés DEMEL). 


la majeure partie destumeurs 
épithéliales primitives du cou 
sont en réalité secondaires 
a un épithélioma primitif 
méconnu. 

Pouvons-nous dire que les 
branchiomes n’existent pas? 
Nous ne le pensons pas, car les 
arguments d’ordre embryo- 
logique donnés par Veau ne 
nous paraissent pas convain- 
cants. Il n’a pas vu d’inclu- 
sion ectodermique, mais 
elles sont certainement rares, 
et Cordier et Delmas, dans 
un récent travail, ont précisé 
la disposition des ares et des 
fentes branchiales qui sont 
completes. Les malformations 
d’origine branchiale existent 
indiscutablement ; les kystes 
amygdaloides, les fistules du 
cou en sont la preuve. 

Pourquoi ne se cancéri- 
seraient-elles jamais ? 

A ce propos nous avons 
eu la chance de retrouver 
dans un Traité allemand de 
Demel, de Vienne, la pho- 
tographie d’une femme pré- 
sentant un cancer développé 
sur une fistule du cou. 


Mais si l’on tient compte du fait que les malformations congénitales 
bénignes sont relativement rares, qu’elles sont traitées précocement, 
on concoit la rareté des hypothétiques branchiomes. 

Aussi ce diagnostic doit-il rester un diagnostic d’exception et d’élimi- 
nation, d’autant qu’il n’existe pas de critére histologique certain per- 


mettant d’en affirmer |l’existence. 


(Travail du Centre thérapeutique et clinique de l Institut Gustave-Roussy, 
Directeur: R. HUGUENIN.) 
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Discussion 


M. Ducuine. — Je voudrais demander 4 M. Lacour s’il estime 
qu il faut étudier dans sa communication les tumeurs du champ méso- 
branchial comme celles dont il vient de présenter une photographie. 

Je crois que ce serait une confusion et l’exemple qu’il vient de 
montrer ne pourrait servir qu’a prouver que certains vestiges embryon- 
naires sont susceptibles de dégénérer. 

Je crois que dans l'étude qui est faite aujourd’hui, il faut s’en tenir 
aux tumeurs de la région antéro-latérale du cou qui seule peut présenter 
des vestiges branchiaux. 

Ceci dit, je regrette, ayant été souffrant, de n’avoir pu rassembler 
les tumeurs antéro-latérales du cou observées au Centre anticancéreux 
de Toulouse depuis 1938. Je pense d’ailleurs que je n’aurais pas aug- 
menté le nombre de branchiomes malins dont j’avais fait la statistique 
jusqu’a cette époque (1). 

J’airepris 4 cette date les 33 cas de tumeurs de la région carotidienne 
classées sous le titre de « branchiome » au Centre. Je les ai passées 
rétrospectivement au crible de la clinique et de l’anatomie patholo- 
gique, j’ai recherché ce qu’étaient devenus les malades pour lesquels 
le diagnostic de tumeur d’origine branchiale avait été porté, et voici 
comment j’arrivais & démembrer cette importante série de « bran- 
chiomes ». 

— 26 cas étaient des adénopathies secondaires a des cancers secon- 
daires des voies aérodigestives supérieures ; il s’agissait surtout de 
cancers du sinus piriforme (14 cas). Toutes ces tumeurs malignes 
« cachées », « silencieuses » ou « camouflées », se révélérent cliniquement 
au niveau du sinus aprés un temps variant de 6 mois 4 2 ans ; tous les 
malades étaient morts quand j’étudiai la statistique ; 

— 1 cas était une métastase de sarcome pleural passé inapercu, le 
malade vivait encore au bout de 6 ans; 

—- 2 cas étaient des sarcomes ganglionnaires (un lymphosarcome, 
un réticulosarcome) ; les malades étaient morts ; 


(1) Ducuine (J.). — A propos des branchiomes carotidiens. Presse Médicale, 
novembre 1941, 19-22. 
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— 1 cas était une adénopathie tuberculeuse dure, type Sabrazés ; 
le malade vivait encore ; 

- 1 cas était une tumeur du corpuscule carotidien que j’opérai et 
qui guérit ; 

—- 1 cas était un cancer aberrant de la thyroide qui tua rapidement 
le malade ; 

— 1 cas était un épithélioma basocellulaire développé dans la face 
profonde du sterno-cléido-mastoidien : ¢’est le seul cas, encore douteux 
de branchiome malin simple que’j’ai pu retenir & ce moment. 

Ce malade est mort d’un cancer du sinus piriforme quelques mois 
apres que j’ai publié ma statistique. 

En somme sur 33 cas étiquetés branchiomes, il n’existait en réalité 
aucune tumeur méritant d’étre réellement classée dans ce groupe de 
cancers, 

Ceci me permet d’aboutir aux mémes conclusions que MM. Redon 
et Lacour et depuis déja trés longtemps, dans une formule lapidaire 
d’enseignement, je déclare & mon entourage qu'il ne faut jamais porter 
le diagnostic de branchiome. 

Je dois dire d’ailleurs que depuis que les cancers cachés des voies 
a¢rodigestives supérieures sont mieux connus, le diagnostic de bran- 
chiome malin est de moins en moins porte. 

A Vépoque oti les cas de ma statistique furent recueillis, on connaissait 
mal les cas de cancers cachés des voies aérodigestives supériecures, 
et en particulier certains cancers profonds du sinus piriforme et leur 
traduction clinique et radiologique. 

En outre, méme lorsqu’une adénopathie de la région antéro- 
latérale du cou faisait penser A la possibilité de lésion maligne siégeant 
au niveau du sinus, les biopsies pratiquées a ce niveau restaient souvent 
négatives. On les faisait sur le repli aryténo-épiglottique qui pavaissait 
malade parce qu'il était oedémateux. On prélevait ainsi une manifes- 
tation réactionnelle voisine du cancer et non pas le cancer lui-méme. 

Ces erreurs ne sont plus commises aujourd’hui ot l'on sait qu’a 
coté des cancers marginaux du sinus piriforme faciles a déceler il existe 
des tumeurs profondes qui se manifestent par l’cedéme du repli aryténo- 
épiglottique, par la stagnation des aliments ou de la bouillie barytée 
dans le sinus, par Vimmobilisation de Vhémilarynx correspondant, 
enfin par l’adénopathie de la région antéro-latérale du cou. 


Epithéliomas mammaires glandulaires simultanés 
chez une femme jeune, traités l'un par chirurgie, 
l’autre par association radio-chirurgicale 


PAR 
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L’observation que nous rapportons aujourd’hui nous a paru intéres- 
sante du fait qu’elle condense la plupart des problémes diagnostiques 
et thérapeutiques soulevés par les cancers du sein. 


Mme K..., Agée de 36 ans, vint consulter en juillet 1951 pour une tumeur du sein 
gauche qu’elle avait constatée un an auparavant, et qui semblait n’avoir, depuis 


Fic. 1. 


l’époque, subi qu’une lente et progressive augmentation de volume, non rythmée 
par les régles. 


Cette femme, mére de 2 enfants, allaités 6 mois sans incident, a été réglée depuis 
V’age de 13 ans tous les 29 jours pendant 4 4 5 jours, Elle présentait une discréte 


; 
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poussée douloureuse mammaire dans les quelques jours précédant les régles, aucun 
syndrome abdominal évocateur d’une hyperfolliculinie, une élimination normale des 
phénolstéroides urinaires, un cycle vaginal classique. 

La tumeur mammaire soumise a l’examen occupait le quadrant supéro-externe 
de la glande, Ses dimensions étaient de 4 x 7 centimétres, E!le n’adhérait ni a la 
peau, ni au muscle, mais 2 signes incitérent a porter le diagnostic de cancer : une 


Fic. 2. 


légére attraction du mamelon vers la gauche, la constatation de 2 ganglions trés 
durs au sommet de l’aisselle. 

L’examen systématique de la glande mammaire gauche décelait 4 l’union de ses 
quadrants supérieurs, une petite masse parfaitement mobile, dure, indolente 
@environ 1 x 1 centimétre, insoupgonnée de la malade, L’adénopathie homologue 
paraissait banale lors de sa constatation. La diaphanoscopie renforgait le diagnostic 
d’épithélioma du sein gauche en précisant lopacité de la masse tumorale, mais 
n’apportait pas d’indication quant a la nature de la tumeur du sein droit. La déci- 
sion thérapeutique prise fut d’une irradiation préopératoire pour la tumeur du 
sein gauche. 

Du 22 aott au 31 octobre 1951, la malade regoit 2 350 r sur 4 champs : mammaires 
externe, interne, axillaire et sus-claviculaire gauches. Les constantes de ce traite- 
ment étaient de 200 kV pour la tension, 1 Cu -+- 2 Al pour la filtration, 0,50 pour 
la distance focale. 

Fin octobre, la tumeur mammaire gauche avait cliniquement régressé de moitié, 
ladénopathie persistait quoique réduite en volume. La lésion du sein droit, non 
traitée, n’avait subi aucune augmentation. 
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L’intervention chirurgicale fut alors envisagée. Le 29 octobre, la malade dut étre 
hospitalisée pour un syndrome pulmonaire aigu traduit par une toux quinteuse 
avec expectoration mucopurulente, élévation thermique a4 39°. L’examen révélait 
une zone de condensation postérieure & la base gauche. L’image radiologique 
était alors celle d’une opacité homogéne, non rétractile, lobaire inférieure 
(4 novembre 1951) (cliché 1). 


Fic. 5. — Tumeur du sein droit. Epithélioma non irradié. 


L’expectoration était banale, la vitesse de sédimentation accélérée, Il n’y avait 
pas d’éosinophilie sanguine. 

Le diagnostic porté fut celui de pneumonie atypique. La recherche des agglutinines 
froides ne peut étre effectuée pour des raisons techniques. 

La température parallélement a un traitement antibiotique et antispasmodique 
s’abaissa en quelques jours, mais se maintiendra 1 mois a 37°8. 

La radiographie du 11 décembre nous étonna par les aspects d’infiltrat non 
homogéne du 1 /3 moyen du champ pulmonaire gauche qu’elle révélait, nous incitant 
a réformer le diagnostic initial et 4 envisager la possibilité d’un poumon radiothéra- 
pique (cliché 2). 


BULL. DU CANCER. T. 40, N° 1 3 
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La bronchoscopie confirma ]’état inflammatoire, hémorragique et hypersécrétant 
de toutes les bronches gauches a l’exception de l’orifice de division de la lobaire 
supérieure gauche. 

Les radiographies successives pratiquées en décembre 1951 semblaient renforcer 
le diagnostic de poumon radiothérapique et éliminer celui de métastases pulmonaires 
qui nous fut suggéré a l’époque (cliché 3). 


Fic. 6. — Tumeur du sein gauche. Epithélioma irradié. 


Aprés 2 mois % d’évolution clinique subaigué, l’état de la malade s’améliora, 
et le 23 janvier 1952, l’image thoracique redevint normale (cliché 4). 

Pendant ce laps de temps, les tumeurs mammaires n’avaient subi aucune modifica- 
tion depuis l’arrét de la radiothérapie. Le 28 février 1952, l’examen extemporané 
pose le diagnostic d’épithélioma pour la petite tumeur non irradiée du sein droit 
et confirme ce diagnostic pour le cété gauche. Une mammectomie simple bilatérale 
avec curage axillaire est effectuée. 

L’examen anatomopathologique définitif dd 4 M. Vermes nous apporte d’intéres- 
sants renseignements. Les 2 tumeurs sont de méme type histologique, avec 
cependant des différences structurales nettes (fig. 5). 
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A droite, il s’agit d’un épithélioma a cellules indépendantes souvent mucipares et 
présentant une tendance envahissante accusée. Les embolies lymphatiques et 
veineuses sont nombreuses, le stroma collagéne. En un point, existe un fibro- 
adénome péricanaliculaire kystique indépendant de la tumeur. Tous tes ganglions 
prélevés sont métastatiques. A gauche (fig. 6), ou la tumeur fut irradiée, les frag- 
ments prélevés confirment l’existence d’un épithélioma a cellules indépendantes, 
mais ces cellules sont beaucoup moins nombreuses que celles du cété opposé. 
Certaines présentent les altérations des cellules irradiées. Mais les modifications 
les plus importantes portent sur le stroma. Trés scléreux dans son ensemble, il 
affecte par place, un aspect tourbillonnant qui engaine les cellules tumorales. On ne 
trouve pas sur les fragm2nts étud‘és, d’embolies vasculaires. Les 2 ganglions prélevés 
métastatiques sont aussi le siége d’un important remaniement scléreux. 


Ces constatations nous ont conduit a conseiller une pantélércent- 
genthérapie qui fut réalisée en mars 1952. 

Depuis cette époque, nous avons réguliérement revu cette malade, 
et n’avons constaté aucun signe de reprise évolutive de sa tumeur 
mammaire. i 

Cette observation isolée et 4 tout prendre banale, nous a cependant 
paru devoir retenir l’attention pour diverses raisons. 

Nous ne la classerons pas dans les cas de cancers doubles simultanés : 
Videntique texture histologique des 2 épithéliomas, l’aspect clinique 
moins évolué de la tumeur du sein droit, nous incitent 4 conclure qu’il 
s'agit d’une métastase de la tumeur du sein gauche. Néanmoins, nous 
touchons 14 au probléme a notre avis primordial, de l’évolution par 
poussée de la maladie cancéreuse. En un an, se manifeste chez notre 
malade, un cancer du sein qu’elle pergoit, déja étendu, puisque les 
ganglions satellites sont envahis, une propagation, ignorée d’elle, a 
l'autre sein et a ses ganglions, évolution dans l’ensemble rapide. 

Puis, l’année suivante, alors qu’une seule tumeur est irradiée, ]’autre 
se stabilise et ne subit en 6 mois aucune modification. 

L’intervention permet de confirmer |’action clinique manifeste de la 
radiothérapie sur la tumeur mammaire, en tenant compte que les 
doses de rayons X appliquées furent nettement inférieures aux doses 
habituellement effectuées et que le délai entre la fin du traitement et 
Vintervention atteignit 3 mois. 

Si cette irradiation n’entraina pas de modifications susceptibles de 
faire méconnaitre la variété histologique du cancer, elle fut néanmoins 
suivie des altérations cellulaires cytoplasmiques et nucléaires les plus 
fréquemment rencontrées dans les cancers du sein, irradiés ou traités 
par les cestrogénes de synthése. Mais c’est la réaction du stroma qui 
parut prépondérante traduite par une hyperplasie conjonctive qui 
disloque Vinfiltration néoplasique maligne; et bien qu’en certains 
points le cancer non irradié présente une ébauche de réaction conjonc- 
tive du stroma, il nous parait difficile d’admettre qu’il ne s’agisse la 
que d’un aspect d’involution spontané du cancer primitif. 

Nous avons déja signalé que la tumeur du sein gauche que nous 
hésitames longtemps a étiqueter cancer, se révéla A l’examen micro- 
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scopique développée au voisinage d’un adéno-fibrome qu’elle n’envahis- 
sait pas. 

C’est 14 Villustration banale de la coexistence si fréquente (51 °% 
d’aprés nos calculs les plus récents chiffrés sur 200 observations d’une 
consultation de dépistage) de lésions bénignes et malignes de la glande 
mammaire. 


En résumé, grace 4 apparition d’un épisode pulmonaire subaigu 
intercurrent qui en imposa pour un poumon radiothérapique, nous 
avons pu, chez une femme jeune, porteuse d’un cancer du sein bilatéral, 
juger de facon presque expérimentale, de l’action de la radiothérapie 
sur l'un de ces cancers de méme texture histologique. 

Le recul du temps est certes insuffisant pour juger des thérapeutiques 
mises en jeu. Néanmoins, l’absence de toute récidive dans la premiére 
année s’inscrit contre un pronostic trop sévére qui se serait basé sur les 
seules constatations cliniques et histologiques. 

Aucun élément biologique ne nous ayant amené a conclure a un 
terrain hyperfolliculinique, nous nous sommes abstenu de toute 
thérapeutique dite hormonale et n’avons pas non plus conseillé la 
castration chez cette malade. 
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Tumeurs phyllodes ou adénofibromes géants 
du sein 


(a propos de deux observations) 


PAR 
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Les fibro-adénomes du sein ont une expression clinique parfaite de 
tumeur bénigne. 

Ce tableau, en régle stable et rassurant, fait place dans des cas 
exceptionnels 4 une évolution aigué d’apparition brusque, se traduisant 
par un gigantisme tumoral qui peut aboutir a l’ulcération mécanique 
de la peau. Cette évolution, a la fois surprenante et inhabituelle qui, 
selon l’expression de Santy, Dargent et Makhlouf, « joue les cancers 
de haute gravité », déconcerte le clinicien qui risque de faire une erreur 
de diagnostic comportant de regrettables conséquences pronostiques 
et thérapeutiques. 

Les adénofibromes géants du sein, malgré leur rareté, sont une 
entité anatomoclinique depuis longtemps connue. Le premier cas a été 
décrit par Chelius en 1828, sous lenom d’ «hydatide cystique du sein ». 
En 1838, Johann Muller, avec la dénomination de « cystosarcome phyl- 
lodes », introduisit la notion de l’aspect spécial en feuilles de plantes 
de la coupe macroscopique de ces tumeurs, mais aussi avec le mot 
sarcome une notion erronée de pronostic, car la nature bénigne de ces 
tumeurs est certaine. 


Depuis Johann Muller, une terminologie surabondante et multiple 
a été proposée pour caractériser ces tumeurs. John Mac Donald et 
S. W. Harrington, dans un récent article, énumérent les 27 appellations 
différentes qu’ils ont trouvées dans la littérature. Cette richesse ne 
facilite pas les recherches bibliographiques et lidentification des cas 
publiés, elle indique bien, en tout cas, qu’une assez grande confusion 
régne sur le sujet. 

Nous présentons 2 observations, que nous croyons pouvoir ranger 
dans le groupe des adénofibromes géants du sein, appelés « tumeurs 
phyllodes ». 

Ces observations seront l’occasion de rappeler les caractéres anatomo- 
cliniques et évolutifs de ces tumeurs, caractéres assez nets pour conférer 
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a ce groupe une autonomie valable sur le plan clinique et permettre 
de faire un diagnostic. 

Nos observations nous améneront A évoquer les problémes de leur 
potentiel de malignité, de leurs rapports avec les sarcomes du sein et 
celui de leurs signes d’identification histopathologique. 


OBSERVATION I, — Marie M..., cultivatrice A4gée de 33 ans, mére de 3 enfants, est 
entrée au C. R. A. C. le 10 septembre 1947. 

_ Elle portait, depuis 1939, une petite tumeur mobile, indolente et parfaitement 
stationnaire dans le sein gauche. Cette tumeur a augmenté trés rapidement de 
volume en 1945, aprés le 3° accouchement. Au début de septembre 1947, une ulcéra- 
tion apparut, s’élargit et donna enfin une hémorragie qui provoqua la 1'¢ consulta- 
tion médicale et l’hospitalisation. 


L’examen révéle : 


A gauche, une volumineuse tumeur bosselée, irréguliére, qui déforme la totalité 
du sein, surtout dans son quadrant inféro-interne. Le volume atteint celui de 2 poings 
d’adulte. La consistance est irréguliére, mais dure et élastique dans l’ensemble. 

A la partie la plus saillante, on voit une ulcération 4 peu prés circulaire de 5 centi- 
métres environ de diamétre, ulcération comblée par un bourgeonnement charnu, 
rouge, peu exubérant, peu hémorragique et modérément infecté. Les bords de l’ulcé- 
ration sont décollés. La peau n’adhére pas a la tumeur, sa couleur est sensiblement 
normale ; il n’y a pas de chaleur locale, mais on voit un réseau veineux assez impor- 
tant serpenter sous le tegument. Le mamelon n’est pas rétracté, il est resté souple 
pour autant que la volumineuse tumeur permette d’en juger. 


A droite, on trouve, sous le mamelon, un nodule de la grosseur d’un petit ceuf, 
irrégulier et dur, mobile et trés bien limité. 
Il n’y a pas d’adénopathies axillaires. 


Interventions, — 1° 16 septembre 1947. Dans un but a la fois curatif et de propreteé : 
opération de Halsted du cété gauche. En raison du volume de la tumeur, l’exérése 
cutanée est trés étendue et la plaie ne peut étre refermée en totalité. 


2° 10 octobre 1947. Greffes dermo-épidermiques du cété gauche et ablation facile 
du nodule du sein droit (énucléation). 


Sortie le 15 novembre 1947. — Cicatrisation parfaite, mais géne importante des 
mouvements du bras gauche, qui est le siége d’un cedéme assez marqué. 


Malade suivie réguliérement. —- En octobre 1952 sans récidive, utilisation du 
membre satisfaisante : « Gros bras » peu important. 


Examen des piéces opératoires. — 1° La volumineuse tumeur, du cété gauche, 
nettement encapsulée, présentait a la coupe, une disposition trés lobulée avec une 
tendance prononcée a la dissociation des lobules dont le volume, variable, était en 
moyenne celui d’une noix. On assistait 4 une véritable dislocation spontanée du 
néoplasme qui avait un aspect en jeu de patience, en ramifications végétales. 

2° La tumeur, du cété droit, était macroscopiquement un adénofibrome banai, 
bien encapsulé, homogéne. 


Examens histologiques. Le Dt Bassal, prévenu de la possibilité d’une tumeur phyl- 
lode, et aprés lecture de l’article de Funck-Brentano, Ivan Bertrand et Poilleux, 
a fait l’examen histologique des 2 tumeurs. Du cété gauche, il a conclu formellement 
en faveur d’une tumeur phyllodes : « Adénofibrome dont le stroma trés fibreux 
montre en certains points un aspect sarcomatoide... ». 

Pour la petite tumeur, du cété droit, le compterendu dit :! « Adénofibrome a 
stroma fibreux trés dense, sans aucun aspect sarcomatoide. » 

Les ganglions axillaires gauches étaient normaux. 
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Les coupes ont été revues par le Pt Bimes, dont voici le compte rendu : fibro- 
adénome a nodules multiples. Tumeur constituée par des nodules encapsulés 
distincts de structure variable : 

« 1° les uns, sont des fibro-adénomes simples constitués par des tubes ramifiés 
souvent dilatés, parfois méme kystiques revétus par un épithélium souvent trés 
épais et enchassé dans un conjonctif exubérant trés celluleux avec développement 
dune trame collagéne serrée. Pas de mitoses, ni d’atypies nucléaires dans les cellules 
conjonctives ; 

« 2° les autres, sont des fibro-adénomes végétants endocanaliculaires ot l’axe 


conjonctif des végétations tumorales est fréquemment l’objet d’une involution 
fibrohyaléne, » 


OBSERVATION II. — M™e B..., 65 ans, entre le 21 avril 1951 au Centre anti- 
cancéreux. 

Antécédents. — Pas d’enfant. A constaté en 1940, a l’époque de sa ménopause 
(53 ans), l’existence d’un noyau indolore dans le sein gauche. Cette masse s’est 
développée progressivement. En avril 1951, la malade percgoit une douleur dans la 
région axillaire gauche, il existe de la température et il se constitue un placard 
inflammatoire s’étendant du bord externe du sein jusqu’a la région axillaire. C’est 
ce qui motive l’hospitalisation. 


Examen. — On constate : 


1° Dans le sein gauche, une masse tumorale du volume d’un poing, non doulou- 
reuse, de consistance ferme, polylobée. Le mamelon est fixé, mais sans rétraction 
vraie, il n’y a pas d’élévation de la température locale a ce niveau. Circulation 
veineuse collatérale trés importante. 


2° Un placard inflammatoire diffus et assez vaste s’étend du bord externe du sein 


a la base du creux axillaire, sur le bord externe du grand pectoral (environ 
15cm x 40cm). De consistance ferme, douloureux a la pression, il adhére a la peau 
mais conserve une relative mobilité en profondeur. Ce placard est indépendant de 
la tumeur mammaire et laisse libre le sommet du creux de l’aisselle. 


Traitement, — Aprés quelques séances de radiothérapie anti-inflammatoire et 
un traitement a la pénicilline, intervention le 30 mai 1951 avec le diagnostic pré- 
opératoire de fibro-adénome géant ou tumeur phyllodes du sein, coexistant avec 
une lésion inflammatoire axillaire de nature indéterminée, mais indépendante de la 
tumeur mammaire : opération de Halsted pour enlever en bloc les 2 lésions en 
réservant la possibilité d’une erreur de diagnostic. 


Suites opératoires normales, sortie le 25¢ jour. Revue aprés 6 mois, en excellent 
état. 


Examen de la piéce opératoire. — Masse tumorale polylobée, de couleur blanchatre, 

de consistance ferme, de volume supérieur 4 celui d’un poing, trés bien limitée et 

-encapsulée dans le sein gauche. Cette tumeur se décompose a la coupe en de nom- 
breux lobes inégaux ayant tendance a se dissocier (fig. 1). 

Le placard inflammatoire est seulement contigu 4 la tumeur, il infiltre le tissu 

cellulo-adipeux et la partie externe des muscles pectoraux ; il n’y a pas de pus, 


pas d’adénopathies individualisées, le sommet du creux axillaire est entiérement 
libre. 


Examen histologique (P* Bimes) : 


1° Fibro-adénome végétant endocanaliculaire. — Architecture et structure clas- 
siques d’un fibro-adénome encapsulé, développe par prolifération endocanaliculaire 
d’énormes végétations papillaires, comprenant : 


— un revétement épithélial, d’épaisseur variable mais toujours typique, 
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— un axe conjonctif exubérant, souvent riche en fibrocytes, parfois groupés en 
fascicules tourbillonnants « fibromateux ». Pas de mitoses ni d’atypies nucléaires 
dans les cellules conjonctives. Involution cedémateuse ou fibrohyaline d’un grand 
nombre de végétations tumorales (fig. 2). 


2° Ganglions, — Réaction inflammatoire importante, caractérisée surtout par une 
hyperplasie réticulaire avec cedéme des sinus cavernaux. 


La forme géante des fibro-adénomes du sein mérite ‘par ses caractéres 


Fic. 1. — Aspect macroscopique de la piéce opératoire. 


anatomocliniques et évolutifs, une description autonome et constitue 
la forme « phyllodes » de ces tumeurs. 


1° Rareté. — Il ressort de nos lectures que le nombre des observations 
publiées en France ne doit guére dépasser une trentaine. D’aprés les 
travaux américains le nombre de cas que l’on peut relever dans la 
littérature mondiale se situe aux environs de 150. Nous avons dit 
pour quelles raisons de terminologie, ces recherches sont incertaines. 
Les chiffres n’ont d’ailleurs pas d’autre intérét que de fixer un ordre 
de fréquence. 


2° Terrain. Circonstances d’apparition. — La tumeur, avant de 
prendre une allure évolutive rapide et géante, est presque toujours 
précédée d’un long stade quiescent ou d’accroissement trés lent. La 
transformation, habituellement brusque, de l’évolution, est trés souvent 
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en rapport avec une étape de la vie génitale (puberté, grossesse et 
allaitement ou ménopause). Ce trait, tout Aa fait caractéristique, 
suggére la probabilité d’une stimulation ou d’un déséquilibre hormo- 
nal soudain dans ce virage évolutif. 

Nous trouvons dans nos observations le long stade de quiescence 
(8 4 10 ans) et l’étape génitale (grossesse, ménopause). 


fi 
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Fic. 2. — Tumeur phyllode. Aspects histologiques. 


A gauche, a un faible grossissement : la tumeur présente l’architecture banale d’un 
fibro-adénome végétant endocanaliculaire. 


A droite, 4 un fort grossissement : remarquer l’intensité de la prolifération conjonc- 
tive, conférant une texture « sarcomatoide » a l’axe globuleux des végétations 
endocanaliculaires, 


3° Caractéres cliniques. — Avec ce mode de début particulier, les 
tumeurs géantes « phyllodes » du sein possédent une symptomatologie 
et une évolution faites de contrastes que tous les auteurs ont 
souligné, 

Les signes fonctionnels font défaut. I] n’y a pas de douleurs. Les 
malades ne sont génées que par le volume de la tumeur qui peut devenir 
énorme (jusqu’au poids de 5 et 7 kg dans certaines observations). 

La tumeur est bosselée et irréguliére, elle déforme le sein. La peau 
reste normale au début, puis elle se couvre d’un lacis veineux, devient 
rouge, tendue, amincie. Le mamelon n’est jamais rétracté. 
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La consistance de la tumeur, chez nos malades, était assez unifor- 
mément dure ; le plus souvent, elle est irréguliére : dure, élastique ou 
pseudo-fluctuante selon les points. 

La tumeur reste toujours mobile sur les plans profonds. Il en était 
ainsi dans nos 2 cas, 

A la longue, par un processus purement mécanique, la peau finit par 
s’ulcérer, du fait de l’augmentation considévable de la tumeur (c’est 
ce stade, que nous avons observé 1 fois). On a pu voir dans des cas 
extrémes, une énucléation spontanée de débris plus ou moins volu- 
mineux, une sorte d’élimination de la tumeur. 

Lee et Pack ont relevé 21 cas d’ulcération de la peau sur 109 obser- 
vations (20 %). 

Les ganglions axillaires sont toujours indemnes, |’état général reste 
trés longtemps excellent, méme avec une tumeur volumineuse ou 
ulcérée. 

La bilatéralité des lésions a été parfois signalée. Il peut s’agir de 
tumeurs a peu prés symétriques parvenues des 2 cétés au stade géant 
«phyllodes », Plus souvent, comme dans un de nos cas, on trouve du cété 
opposé 4 la tumeur géante, un petit adénofibrome banal resté quiescent. 

Aprés l’ablation, les récidives locales sont fréquentes. Elles se pro- 
duisent surtout quand on fait une exérése trop étroite de la tumeur 
primitive ou d’une récidive. Les observations ne manquent pas ot 
l’on dut intervenir plusieurs fois. 

Le cas récent de G. Pollosson et de Mourgues est un exemple démon- 
stratif de ces récidives successives : leur malade fut opérée 7 fois en 
l’espace de 14 ans. 

En revanche, une exérése trés large et mieux une mammectomie 
suffisent pour obtenir une guérison définitive. Cela est vrai aussi pour 
les récidives. 

Ces tumeurs paraissent donc douées d’une certaine malignité locale 
attestée par les récidives, mais cette malignité n’est qu’apparente, elle 
est liée A une insuffisance de l’exérése et A la fausse sécurité des plans 
de clivage de ces tumeurs imparfaitement encapsulées. 

Plus surprenantes sont certaines observations ot des métastases a 
distance ont été décrites ; il est en effet admis que les tumeurs « phyl- 
lodes » se distinguent nettement des rares mais indiscutables sarcomes 
du sein. I] faut donc rejeter de ce cadre toutes les tumeurs métasta- 
siantes, mais ces cas posent le probleme des rapports entre tumeurs 
phyllodes et sarcome du sein. Mac Donald et Harrington citent des 
exemples d’interprétation difficile et récemment Fruhling et Le Gal, 
ici méme, ont admis la fréquence des tumeurs phyllodes a l’origine des 
sarcomes du sein (11 fois sur 30 sarcomes). 


4° Diagnostic. — L’aspect de ces tumeurs évoque, par bien des cétés, 
celui des sarcomes du sein ou des carcinomes aigus avec leur rapidité 
d’évolution et leur caractére irréversible. 
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Si la clinique seule ne permet pas de porter avec fermeté le diagnostic 
de tumeur phyllodes, les caractéres que nous venons de résumer 
doivent le faire soupconner. D’aprés Santy, Dargent et Mackhlouf : 
« .. Il est quelques symptémes constants qui retiennent l’attention 
dun clinicien averti : c’est Vintégrité des plans superficiels et l’absence 
d’adénopathies. » Ces mémes caractéres se retrouvent pour les récidives 
qui, méme recouvertes d’une cicatrice rouge, mince et rapidement 
ulcérée, gardent ce caractére d’indépendance par rapport aux plans 
superficiels. 

La principale difficulté du diagnostic de ces tumeurs réside donc 
dans leur rareté et dans le cété inaccoutumé du probléme posé. 
Notre 2¢ observation montre que, méme avec un tableau clinique 
embrouillé par une lésion voisine et de nature différente, on peut 
proposer ce diagnostic. 


5° Anatomie pathologique macroscopique. — La personnalité assez 
singuliére de ces tumeurs phyllodes se retrouve aussi nette sur le plan 
paralléle de leurs caractéres d’anatomie macroscopique, grace auxquels 
nous avons pu rétrospectivement faire le diagnostic dans notre 1° cas. 

D’aprés Funck-Brentano, Ivan Bertrand et Poilleux, que nous 
résumons, ces caractéres sont les suivants : 

— les dimensions « qui peuvent étre considérables », 

—— les bosselures multiples, 

— Vhétérogénéité du parenchyme néoplasique, tantét hémorra- 
gique, tantét nécrotique, les processus dégénératifs polycentriques 
alternant irréguli¢rement avec les zones purement fibro-adénomateuses, 

— lénucléation spontanée de petites masses lobulées et méme de 
fragments étendus du néoplasme, ces masses énucléées peuvent prendre 
Vaspect d’hydatides celluleuses formées, non par des kystes, mais par 
une évolution myxoide du stroma, 

— entre les masses néoplasiques se créent des fentes épithéliales 
qui délimitent les lobules. 

L’aspect macroscopique rappelle un peu celui d’une feuille (d’ot 
le nom « phyllode ») : 

— la tumeur, sans étre toujours et entiérement encapsulée, refoule, 
sans l’infiltrer, la glande mammaire qui est seulement aplatie, 

-——- les plans profonds ne sont jamais envahis, les ganglions non plus. 


6° Etude histologique. — Les caractéres cliniques et anatomiques, 
rappelés ci-dessus, conférent 4 la tumeur phyllode une individualité 
certaine qui permet son identification. 

Leur singularité s’explique-t-elle par des caractéres histologiques 
particuliers qui achéveraient de donner aux tumeurs phyllodes une 
autonomie incontestable ? 

Pour Funck-Brentano, Ivan Bertrand et Poilleux, les tumeurs 
phyllodes, tout en appartenant 4 la méme lignée néoplasique que les 
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fibro-adénomes banaux, s’en distinguent par la taille beaucoup plus 
volumineuse des bourgeons conjonctifs qui les constituent. » 

La prédominance du tissu conjonctif de ces tumeurs ne serait pas 
seulement quantitative, mais surtout d’ordre qualitatif : ces auteurs 
insistent, en effet, sur l’aspect sarcomateux, tant par les caractéres 
architecturaux que par des détails cytologiques (mitoses et anomalies 
nucléaires) de certains points de ce stroma. Toutefois, ces aspects 
sarcomateux sont « des zones toujours limitées et ne semblent pas, 
par elles-mémes, douées d’un pouvoir d’accroissement indéfini ». 
Les auteurs ci-dessus insistent sur la bénignité réelle et d’ailleurs clas- 
sique des tumeurs phyllodes pour lesquelles ils rejettent formellement 
le terme de sarcome pour accepter celui de « fibro-adénome intra- 
canaliculaire géant » proposé par Lee et Pack et avancent celui plus 
court de « fibro-adénome phyllode. » 

Santy, Dargent et Mackhlouf ne voient, dans le caractére phyllode, 
qu’un aspect morphologique terminal des fibro-adénomes géants : 
« La tumeur, en s’accroissant, tendant 4 se lobuler, A prendre l’aspect 
en feuille & pédicules multiples. » 

Pour eux, les aspects inquiétants observés a l’échelle histologique, 
sont de simples remaniements conjonctifs myxoides ou fibroblastiques 
« qui simulent la dégénérescence maligne », aspects que ces auteurs 
assimilent A ceux qu’on observe dans les tumeurs mixtes a tissus 
multiples du sein. 

Enfin, pour les auteurs lyonnais, « la croissance, rapide du stroma, 
ou tout au moins la perte d’équilibre entre la croissance de 1’épithé- 
lium et du conjonctif, l’apparition de fibroblastes jeunes et méme de 
cellules anormalement mitotiques est plus volontiers un état présar- 
comateux ». 


7° En résumé, sur le plan clinique et anatomique macroscopique, 
les tumeurs phyllodes et les adénofibromes géants du sein, possédent 
une trés certaine autonomie. Leur diagnostic est possible et tire son 
intérét du pronostic qui en découle avec ses conséquences thérapeu- 
tiques : laffection est nettement bénigne et les récidives locales sont 
dues 4 une thérapeutique d’exérése trop économique. 

Sur le plan histopathologique, les tumeurs phyllodes ne paraissent 
pas se distinguer nettement des adénofibromes du sein. Les aspects 
particuliers qu’on a décrits ne sont pas admis par tous les auteurs ou 
bien sont considérés comme des réactions assez communes du conjonctif 
sans caractére inquiétant. 

Dans les observations que nous avons présenté, ces caractéres 
n’étaient pas évidents. 


8° Traitement. — I] peut se résumer A une formule chirurgicale 
simple : les exéréses limitées, les énucléations, exposent aux récidives. 
La mammectomie totale est le traitement nécessaire et suffisant des 
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tumeurs géantes du sein. L’exérése trés large, mais limitée aux élé- 


ments glandulaires, est l’indication qui répond au traitement des 
récidives. 


Conclusion. — Les tumeurs « phyllodes » sont des formes géantes de 
ladénofibrome du sein. L’individualité certaine qu’elles offrent sur le 
plan clinique et macroscopique est loin d’étre évidente sur le plan 
histologique, mais se retrouve au chapitre des indications thérapeu- 
tiques basées sur la notion de la bénignité certaine de ces tumeurs. 


(Travail du Centre anticancéreux de Toulouse: P* Agr. MARQUES.) 


Discussion 


M. Marcel DArRGENT. — Si le probleme des tumeurs phyllodes du 
sein est bien élucidé du point de vue clinique, il l’est encore bien mal 
du point de vue histologique. L’aspect sarcomatoide des éléments 
conjonctifs est tellement difficile 4 différencier d’un sarcome véritable 
que tout pronostic est impossible 4 faire au recu de la réponse du 
laboratoire. 

Mon maitre, M. Santy, et moi-méme avons volontiers choisi le terme 
de «tumeur du sein 4 malignité locale » dans notre article de 1948 pour 
utiliser aucun terme équivoque. Il existe indiscutablement des 
sarcomes du sein récidivants et métastatiques qui se présentent comme 
des adénomes phyllodes énucléables. 

Je compte méme a propos du procés-verbal, présenter, si vous le 
voulez, les observations inédites depuis l’article précédemment publié. 
L’une d’elles concerne une de ces tumeurs sarcomatoides dont les 
récidives ont nécessité finalement une mastectomie et dont le type 


histologique a présenté peu a peu l’aspect d’un sarcome squelettogéne 
du_ sein. 


M. BacLessE. — Je désire attirer l’attention sur l’intérét de la 
mammographie dans ces cas rares de tumeurs phyllodes comme cela a 
été déja signalé en France par Gros. L’ombre visible sur la radiographie 
est typique, presque pathognomonique, et d’un réel intérét pour le 
diagnostic entre un épithélioma et cette tumeur. Tout récemment, 
nous avons vu avec Tailhefer, 4 la Fondation Curie, une tumeur 
volumineuse, trés spectaculaire, chez une femme de 58 ans. Cette 
tumeur était ulcérée, comme le 1¢7 cas de M. Estrade, et évoquait une 
tumeur phyllode. Or, la mammographie était en faveur d’un épithélioma 
et permettait d’exclure le diagnostic de tumeur phyllode. L’histologie 
confirma d’ailleurs le diagnostic d’épithélioma. 


J. ESTRADE 
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Le cytodiagnostic du cancer de l’cesophage 


PAR 


J. CALVET, P. MARQUES, C. BIRAGUE, H. PLANEL et C. AZAIS 


En général, le diagnostic du cancer de l’cesophage est porté sur les 
données cliniques et radiographiques. Dans tous les cas, il convient de 
pratiquer une cesophagoscopie et une biopsie pour confirmer le dia- 
gnostic et obtenir des renseignements précis sur l’étendue et le type 
histologique des lésions. 


Fic. 1, — En haut et a gauche: 3 cellules néoplasiques. Nombreux polynucléaires. 


Dans certains cas, l’cedéme de la muqueuse, débordant le néoplasme 
et amenant un rétrécissement, empéche l’cesophagoscopiste d’arriver 
sur la lésion et de pratiquer une biopsie. 

Dans d’autres cas, ot la lésion est 4 son début, les radiographies ne 
fournissent que des signes légers, un aspect dyskinésique, difficilement 
interprétables ; l’cesophagoscope passe librement sans permettre le 
repérage d’une lésion. 

Dans ces 2 éventualités, la recherche de cellules néoplasiques dans 
les mucosités cesophagiennes, suivant la technique utilisée classique- 


ee », 
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ment pour les dépistages de certaines néoplasies depuis Papanicolaou, 
et appliquée déja par quelques auteurs a cet organe, nous a paru 
présenter un grand intérét. 


TECHNIQUE 


1° Prélévement. — Les mucosités cesophagiennes peuvent étre 
recueillies de plusieurs facons : 


a) aun moment de l’cesophagoscopie, la lésion est touchée directe- 


| 


Fie. 2. — En haut a droite : cellules néoplasiques : noyaux atypiques, irréguliers 
a chromatine hétérogéne. 


ment par un coton sec, ou bien le liquide est aspiré 4 travers l’cesopha- 
goscope et centrifugé ensuite. Dans les cas ot la lésion n’est pas visible, 
l’application du coton sera pratiquée sur toute la hauteur de l’cesophage 
(Howard et coll.) ; 

b) apres dilatation de l’cesophage, on essuie avec un coton les 
mucosités déposées sur l’instrument méme de dilatation ; 

c) une fine méche de gaze est enroulée autour du bout de l’cesopha- 
goscope sur une hauteur de 5 centimétres et est maintenue par un fil 
de soie. Le tube est alors passé au niveau de l’obstacle ; s’il n’existe pas 
dobstruction, le tube est introduit approximativement jusqu’a 
41 centimétres des incisives supérieures et retiré immédiatement : le 
mucus adhérent a la gaze est alors étalé sur les lames. 


é 
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d) Lorber et Shav, de Philadelphie, ont décrit une technique spéciale: 
obturation du cardia par ballonnet ; recherche des cellules aprés aspira- 
tion et centrifugation de 55 centimétres cubes de sérum physiologique 
ayant lavé l’cesophage ; 

e) on peut enfin utiliser la méthode a la curette rétrograde (méthode 
citée par Lorber). 

Nous avons nous-méme pratiqué la 17° méthode qui nous semble étre 
la plus simple : méthode au coton sec. 

Le badigeonnage de la muqueuse doit étre « doux et appuyé » (Dar- 


Fic. 3. — En bas & gauche: étalement hémorragique. 
Présence d’une volumineuse cellule néoplasique a cytoplasme vacuolisé. 


gent et coll.) ; nous n’avons pas pu cependant éviter parfois quelques 
hémorragies microscopiques. 

Immédiatement aprés avoir recueilli le coton, 3 4 5 étalements sont 
pratiqués par attouchement et non par frottement sur les lames, afin 
d’éviter une dispersion ou une altération cellulaire (Terracol et coll.). 


2° Coloration. — La fixation doit étre immédiate ; les lames sont 
plongées, avant déshydratation, pendant 30 minutes au moins, dans 
une solution 4 parties égales d’alcool a 95° et d’éther anesthésique. 

Les lames sont colorées par ’hématoxyline de Shorr-éosine. Une 
excellente déshydratation et l’emploi de carboxylol sont indispen- 
sables, 
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3° Lecture histologique. — Les frottis cesophagiens contiennent 
toujours des éléments cellulaires normaux : 

— cellules cesophagiennes, épithéliales, en général de type superficiel, 
A noyau petit, A cytoplasme abondant, légérement acidophile, 

—— polynucléaires, et assez fréquemment, hématies. 

Les cellules néoplasiques sont décelées au petit grossissement 
elles sont parfois groupées en petits amas, mais le plus souvent, elles 
se présentent séparées les unes des autres. 

Elles se caractérisent par leur grande taille (plusieurs dizaines de yp), 


Fic. 4. — En bas a droite: cellules néoplasiques. 
Cellules épithéliales cesophagiennes normales de type superficiel ; polynucléaires. 


par leur noyau toujours atypique, a chromatine hétérogéne, par leur 
cytoplasme souvent peu abondant, parfois vacuolisé. 

Le diagnostic d’identification, en général aisé, peut devenir délicat 
par suite de l’altération fréquente des éléments cellulaires desquamés, 
néoplasiques et normaux ; les noyaux de ces derniers peuvent présenter 
alors un élargissement pseudo-néoplasique, mais la chromatine conserve 
toujours une répartition homogeéne. 


RESULTATS 


Nous rapportons 21 cas d’examens a la fois histologiques et cytolo- 


giques ; dans les 3 derniers cas, les biopsies furent pratiquées a plusieurs 
reprises. 
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Frottis Biopsies Frottis Biopsies 


CONCLUSIONS 


La lecture du tableau permet les conclusions suivantes : 

— dans 9 cas, il y a eu concordance, d’emblée, entre les 2 méthodes, 
qui fournirent également des résultats positifs, 

— dans 6 cas, il y a eu concordance, d’emblée, entre les 2 méthodes, 
qui fournirent également des résultats négatifs, 

— dans 5 cas, il y a eu discordance entre la biopsie positive et 
l’examen cytologique négatif, 

— dans 1 cas, il y a eu discordance entre l’examen cytologique 
d’emblée positif et la 17¢ biopsie négative ; mais un 2¢ examen biopsique, 
pratiqué plusieurs jours aprés, a permis de vérifier histologiquement le 
diagnostic de néoplasie. 

En conclusion, nous pensons que le diagnostic cytologique du cancer 
de l’cesophage est une méthode 4 retenir : le dernier cas rapporté, et la 
possibilité de pouvoir, dans l’avenir, déceler précocement cette néopla- 
sie en font l’intérét. 

Cependant, la discordance entre certains résultats de l’examen 
cytologique et de l’examen histologique montre que cette méthode 
ne peut encore fournir dans tous les cas de néoplasie des résultats 
positifs : la répétition des explorations et l’amélioration des techniques 
de prélévement devraient en faire une méthode de choix pour la préven- 
tion et le diagnostic du cancer de l’cesophage. 


Discussion 


M. P. FLorENTIN. — L’examen cytologique du liquide d’aspiration 
cesophagienne doit étre pratiqué dans tous les cas out la prise de biopsie 
est impossible. Notre expérience personnelle prouve qu’il existe peu de 
discordances entre les résultats obtenus par ce procédé et les données 
cliniques et radiologiques. Lorsque la biopsie a pu étre faite, ses 
résultats concordent avec l’examen cytologique. 


it 
> 
| 


44 CALVET, MARQUES, BIRAGUE, PLANEL ET AZAIS 


Cette méthode doit donner des renseignements d’autant plus fidéles 
que le cancer est plus récent ; elle doit étre comme pour le cancer 
broncho-pulmonaire, d’utilisation systématique et non pas une simple 
épreuve complémentaire et accessoire. 
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Contribution a l’étude 
du réle des facteurs héréditaires dans le cancer 


PAR 


P.-F. DENOIX, M. P. SCHUTZENBERGER et G. DENOIX 


Les documents recueillis au cours de l’enquéte sur la condition 
biologique des porteurs de tumeurs ont été étudiés en vue d’apporter 
quelques éléments nouveaux 4 la discussion sur l’influence des facteurs 
héréditaires dans l’apparition des divers types de cancers. Nous avons 
rassemblé ici les éléments numériques de cette étude et nous les présen- 
tons avec un commentaire explicatif qui n’a d’autre but que de justifier 
les calculs effectués. C’est donc dire qu’une analyse critique de ces 
résultats et qu’une bibliographie ne sauraientt rouver place ici; nous 
renvoyons pour cela a la thése publiée sur ce sujet par l’un de nous (1). 

Notre matériel se compose de 3 331 observations de sujets cancéreux 
interrogés par des médecins au cours d’une enquéte faite en 1945. Les 
renseignements recueillis ont été inscrits sur les : « Questionnaires sur 
la condition biologique des porteurs de tumeurs » dont le libellé figure 
dans le Receuil des Travaux de l'Institut National d’Hygiéne, t. 1, 
vol. 2, p. 77. 

On a toujours interrogé un seul malade par famille, les autres, s’il 
en existait, figurant parmi ses parents. 

Ona essayé, en multipliant le nombre des enquéteurs, d’éter tout 
caractére dirigé au choix des porteurs de tumeurs. 

Les proposants ont été recrutés dans les Centres anticancéreux de 
France et dans les Hépitaux parisiens spécialisés, ainsi que pour un 
petit nombre, a l’H6pital militaire Bégin. Ce mode de recrutement a 
malheureusement influé sur la distribution par localisation des malades 
interrogés. Ceci est di au fait que leur équipement et leur personnel 
spécialisés valent aux Centres anticancéreux un recrutement de 
malades particulier. La proportion des cancéreux digestifs examinés 
donne par exemple une image trés restreinte de leur importance. 

Seuls les renseignements obtenus sur les causes de décés ou les 
affections en cours des grands-parents, pére, mére, fréres et sceurs 
des sujets ont été retenus. Les renseignements sur les oncles et tantes 


(1) Gilles DeNorx, thése Paris, 1953, « Recherches et considérations sur les 
modalités héréditaires du cancer ». 
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sont en nombre trop minime pour justifier les complications, les incer- 
titudes, les imprécisions que leur exploitation entrainerait. 

Il nous faut encore remarquer que, aussi grands que soient les nom- 
bres qui nous ont permis de définir quelques taux, ceux-ci n’auraient 
isolément que peu de valeur. II est en effet impossible de tenir compte 
de nombreuses causes d’erreurs parmi lesquelles nous ne ferons que 
citer : 

— le doute inhérent a la paternité, 

— les particularités de l’échantillonnage (cf. plus haut), 

— la différence qui existe entre les malades interrogés dont l’affec- 
tion est en cours et leurs parents chez qui le renseignement le plus 
couramment obtenu est la cause de décés. 

— la méconnaissance ou l’imprécision des renseignements fournis 
sur les parents des sujets, soit par ignorance tout court, soit par une 
certaine pudeur familiale des parents, soit par l’imprécision qui fait 
dire « tumeur du ventre, du cou, du fondement, des organes, de la 
matrice, de la gorge, etc. », 

— l’existence de parents morts sans diagnostic ou avec un faux 
diagnostic. Les progrés des méthodes d’investigation permettant de 
diagnostiquer maintenant des cancers autrefois méconnus ne sont pas 
négligeables, 

— lexistence de parents morts avant d’avoir pu peut-étre mani- 
fester le cancer dont ils avaient en eux la prédisposition. Remarquons 
4 ce propos qu’un grand nombre des ascendants masculins de nos sujets 
tombent dans les générations qui ont payé un lourd tribut a la premiére 
guerre mondiale, 

— et inversement l’existence de parents, surtout des germains, qui 
encore trop jeunes ne manifesteront un éventuel cancer que plus tard, 

— l’existence de cancers guéris et méconnus, de cancers a4 évolution 
tronquée par une affection intercurrente fatale pouvant méme en 
imposer pour la seule cause de décés. 

Mais toutes ces causes d’erreurs et d’autres sont sensiblement les 
mémes dans tous les cas. C’est pourquoi nous croyons étre autorisés 
a comparer entre eux des taux qui pris isolément n’ont pas de 
signification. 


I. — INCIDENCE GLOBALE DU CANCER 
DANS LA FAMILLE DES PROPOSANTS 


Le tableau I donne en pourcentage le nombre moyen des cas observés 
chez les grands-parents, parents ou germains, pour chaque dossier. 
La classification que nous avons adoptée (voies aérodigestives supé- 
rieures, tube digestif, utérus, sein, peau exposée et varia) peut sirement 
étre Vobjet de critiques nombreuses. Nous l’avons choisi, tant pour 
permettre une comparaison facile entre les cancers chez le proposant 
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et les cancers dans sa famille, que pour regrouper les dossiers en classes 
relativement homogénes et surtout représentées par un nombre de cas 
du méme ordre de grandeur, ce qui était a priori une exigence nécessaire 
pour la suite des calculs. 

On observera que la derniére colonne donne une indication sensible- 
ment différente du reste du tableau; en effet, elle concerne le nombre 
de dossiers dans lesquels ont été relevés un ou plusieurs cancers parmi 
les membres de la famille du proposant. Les chiffres des autres colonnes 
sont relatifs au nombre de cas de cancer par dossier, qui est nécessaire- 
ment plus élevé puisque de nombreux sujets présentent par exemple 
simultanément un cancer chez un de leurs grands-parents et chez un ou 
plusieurs de leurs germains. Aucun commentaire particulier n’est 
nécessité par ce tableau ; on remarquera toutefois que la proportion 
des parents atteints de cancer est A peu prés uniforme, quelle que soit 
la localisation cancéreuse du proposant (de l’ordre de 10 a 15 %) et 
qu'elle est trés nettement plus forte que la proportion chez les grands- 
parents. En dehors des raisons purement génétiques, il semble nécessaire 
d’invoquer 1a le réle d’une méconnaissance des faits les plus anciens. 
Enfin, chez les germains, le pourcentage est relativement élevé par 
rapport 4 celui des parents si l’on tient compte de ce fait que, par 
définition, les germains sont A peu prés du méme Age que le malade 
dont on a recueilli l’observation. 


II. — DIsTRIBUTION DES LOCALISATIONS CANCEREUSES 
CHEZ LES PARENTS DES PROPOSANTS (tableau IT) 


Dans ce tableau, nous avons donné en chiffres absolus le nombre de 
grands-parents, parents et germains présentant une localisation 
(colonnes) pour chaque localisation (lignes) du proposant. De sorte 
que dans chaque case le chiffre indique le nombre de proposants 
atteints de la localisation indiquée a la droite du tableau au début de la 
ligne ayant un parent atteint de la localisation indiquée en haut du 
tableau pour sa colonne. Les 3 nombres de chaque case intéressent, 
dans l’ordre : les grands-parents, les pére ou mére, les germains. Quel- 
ques-uns des nombres ainsi obtenus sont trés faibles ou méme nuls, 
c’est pourquoi dans le tableau III nous ne tenons compte que du 
total des 3 nombres de chaque case, le nouveau nombre obtenu 
totalisant les grands-parents, pére, mére, germains de proposants. 
La premiére hypothése 4 vérifier est la liaison entre la localisation du 
sujet et celle qu’on rencontre dans sa famille. En supposant que, quelle 
que soit la localisation du sujet, la méme proportion de cas doive étre 
observée dans les différentes lignes du tableau, on aboutirait aux valeurs 
théoriques indiquées entre parenthéses dans le tableau III. Il est trés 
immédiat que les chiffres situés dans la diagonale principale (localisa- 
tions identiques) présentent un grand excés par rapport aux valeurs 
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théoriques. Ceci indique que les membres de la famille d’un malade 
manifestent la méme localisation que lui beaucoup plus souvent qu’une 
localisation différente ; au total en effet on ne devrait trouver que 
144 couples (proposant et membres de sa famille présentant la méme 
localisation), alors que l’on en a observé 196. 

A titre d’exemple illustrant «l’homotopie » familiale relative des 
cancers on peut extraire du tableau III les chiffres suivants qui sont 
particuliérement frappants puisqu’ils ne concernent que des localisa- 
tions ot les erreurs de diagnostics sont relativement plus improbables 
qu’en général chez les proposants et dans leur famille. 


CANCER NOMBRE DE CANCER CHEZ 
DE LA PROPOSANTE FRERES GRANDS- 
ET seurs | ” PARENTS 


5 10 9 9 7 10 21 29 


Cette différence est trés significative et nous permet d’établir de 
maniére formelle une conclusion déja souvent signalée par les diffé- 
rents auteurs qui se sont occupés de ces problémes et qui est la ten- 
dance a l’apparition du cancer d’une méme localisation chez les 
membres d’une méme famille. 


III. — Si nous voulons aller plus loin, il nous faut éliminer cette 
premiére influence. Nous avons donc calculé quelle serait la distri- 
bution des localisations cancéreuses dans les familles des proposants, 
abstraction faite des cas de localisations identiques chez le proposant 
et dans sa famille. Il s’en déduit des chiffres calculés qui sont consignés 
entre parenthéses au tableau IV. 

L’échantillon est sans doute trop restreint pour que l’on puisse 
dépister des déviations trés significatives. Nous sommes donc réduits 
a ne proposer que des hypothéses quant aux constellations familiales 
de localisations. Les cas correspondant a des différences importantes 
ont été marqués d’un astérisque dans le tableau IV. On notera que les 
cases correspondant 4 chacun des 2 éléments de la triade V. A. D. S., 
utérus et sein présentent un excés des nombres observés sur les nombres 
attendus. Sans pouvoir en déduire des conclusions formelles et a titre 
de simple hypothése directrice pour des recherches ultérieures, on 
suggérera que ces 3 localisations forment un groupe 4 l’intérieur duque! 
tendrait a se manifester un certain type de prédisposition héréditaire. 
Il serait trés nécessaire de multiplier le nombre d’observations afin 
d’aboutir a des résultats plus sirs qui pourraient révéler d’intéressant cs 
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liaisons entre les mécanismes favorisant le développement des tumeurs, 
notamment il serait souhaitable de posséder un échantillon dont la 
répartition initiale entre les différentes localisations soit plus homogéne. 


IV. — De nombreux auteurs ont observé que lorsqu’il s’agit d’une 
proposante, il se rencontrait beaucoup plus de cancers chez sa mére 
ou ses sceurs Ou ses grands-méres que parmi les membres masculins 
de sa famille. 

A priori, ceci n’est nullement surprenant si l’on fait la supposition 
bien naturelle qu’il existe des facteurs héréditaires commandant 
par exemple l’apparition des cancers des organes génitaux, et que 
d’autre part, l’extériorisation de ces facteurs est plus facile chez les 
sujets du sexe féminin. D’autre part, il a été signalé sans preuve bien 
formelle qu’une certaine matroclinie se manifesterait dans l’hérédité 
cancéreuse, c’est-a-dire que des filles seraient plus dépendantes du 
patrimoine héréditaire qu’elles ont recu de leur grand-mére mater- 
nelle que de leur grand-mére paternelle. Le mécanisme dans de sembla- 
bles modes d’hérédité est extrémement obscur si l’on se limite a un 
schéma mendélien. Il n’en serait que plus intéressant de déterminer 
exactement l’existence de semblables phénoménes. Nous avons donc 
repris sous cet angle les chiffres fournis par l’enquéte. Pour cela nous 
nous sommes limités aux localisations indépendantes a priori de toute 
influence sexuelle (V. A. D. S., tube digestif, peau, et varia non sexuel), 
les chiffres suivants ont été obtenus : 


NOMBRE DE CAS CHEZ 


SEXE DU PROPOSANT FRERES SCEURS 


NOMBRE DE CAS CHEZ 

SEXE DU PROPOSANT PERE MERE 
85 98 183 


Aucune différence n’apparait en ce qui concerne les fréres et sceurs, 
par contre, en ce qui concerne les péres et les méres, la comparaison 
entre les chiffres observés et les chiffres attendus (entre parenthéses 
dans le tableau), dans l’hypothése d’une non influence des facteurs 
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sexuels est significative; il semble donc qu’on ne puisse assimiler 
rigoureusement les cancers méme de localisation non sexuelle, chez les 
hommes et chez les femmes. Enfin, le tableau suivant donnant le 
nombre de cas de cancers chez les grands-parents en fonction du sexe 
du proposant révéle une différence intéressante, bien que non 
significative. 


NOMBRE DE CAS CHEZ 


SEXE DU PROPOSANT GRAND-PERE | GRAND-MERE 


PATERNEL PATERNELLE 


NOMBRE DE CAS CHEZ 


SEXE DU PROPOSANT GRAND-PERE | GRAND-MERE 


MATERNEL MATERNELLE 


5 


Regroupant ce tableau on observe 19 cas de cancers chez des sujets 
males présentant un cancer parmi leurs grands-parents masculins, 
alors que 17,0 seulement auraient dd étre observés s’il n’y avait pas 
d’influence sexuelle. Mais regroupant d’une autre maniére, on observe 
23 cancers chez des sujets males présentant aussi un autre cas chez leurs 
grands-parents paternels au lieu du nombre attendu : 21,6. Une fois de 
plus il ne s’agit 14 que d’une simple indication qui demanderait a étre 
précisée sur des nombres plus grands. Des chiffres correspondants ont 
été établis pour les cancers sexuels féminins : 


CANCER DE LA PROPOSANTE 

NOMBRE DE CAS CHEZ SES : uTéaus SEIN 
Grand-pére paternel ........ 11 4 
Grand-mére paternelle ....... 26— $2 
Grand-pére maternel.. ....... 15 | 7 
Grand-mére maternelle ....... 45<—I 17 


Les associations désignées par une double fléche sont cette fois 
significatives. Enfin, le total général des cas de cancer en fonction du 
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sexe du proposant et des membres de sa famille donne les chiffres 
suivants : 


SEXE DU PROPOSANT 

NOMBRE DE CAS CHEZ SES : MASCULIN viusune 
Grand-pére paternel ........ 12 
Grand-mére paternelle ....... 11 39 
Grand-pére maternel ........ 7 27. | 
Grand-mére maternelle . ...... 6 


Les oppositions. significatives sont également marquées d’une double 
fleche et l’on observera que chez les proposants il y a bien cette matro- 
clinie qui n’était qu’indiquée chez les proposants. Ce résultat nous parait 
fort important, il est regrettable qu’il soit basé peut-étre sur un nombre 
de cas trop peu élevé pour que l’on puisse tenir compte des différents 
facteurs susceptibles d’en fausser la signification. Toutefois on ne voit 
pas trés clairement comment une erreur systématique pourrait entrainer 
les femmes & se souvenir plus d’un cancer chez leurs grands-parents 
maternels et les hommes d’un cancer chez leurs grands-parents pater- 
nels; nous sommes persuadés qu’il s’agit bien 1a d’une réalité et non 
point d’un artefact statistique. 


Conclusion. — L’étude des 3 331 dossiers nous a permis de comparer 
la fréquence du cancer chez les parents les plus proches des proposants 
en fonction de la localisation. 

Il est certain que la méme localisation se retrouve préférentielle- 
ment dans toute la famille d’un proposant. Il semble que au dela de ce 
fait, il existe une certaine inégalité dans la distribution des cancers 
de la famille en fonction de la localisation du proposant. Et l’on peut 
suggérer l’association voie aéro-digestive supérieure-utérus-sein. Enfin, 
examen des chiffres relatifs aux grands-parents semble indiquer 
lexistence d’une matroclinie et d’une patroclinie dont l’interprétation 
est extrémement difficile et qui mériterait des recherches ultérieures. 
Dans ce but, il nous semblerait indiqué de reprendre une semblable 
enquéte sur un nombre plus considérable de sujets et surtout sur un 
échantillon mieux représenté en divers types importants tels que les 
cancers digestifs. Il serait de méme trés utile de ne pas étre obligé 
de regrouper des cancers aussi divers que les cancers du rein ou du 
poumon qui semblent présenter d’ailleurs de grandes différences au 
point de yue du réle joué par les facteurs héréditaires. 


(Travail de l'Institut National d’Hygiéne. Section du Cancer.) 
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Influence du germe de blé sur la pénétration 
des cellules myélomateuses du rat 
dans le sang circulant 


PAR 


F. LACOUR (M™), Ch. OBERLING, M. GUERIN et C. JEAN 


Le myélome transplantable du rat, isolé en 1937 par Ch. Oberling, 
M. Guérin et P. Guérin (1), d’une chloroleucémie, a été transmis depuis 
sur plus de 130 passages. Pendant une dizaine d’années la tumeur était 
parfois accompagnée d’une poussée leucémique terminale avec 100 a 
180 000 globules blancs dans le sang. A partir de 1948, les leucémies 
sont devenues tout a fait exceptionnelles (1 % des animaux inoculés) ; 
dans tous les autres cas la maladie prenait le type de myélomes aleu- 
cémiques présentant parfois de trés rares éléments tumoraux dans le 
sang périphérique. La moelle, cependant, était encore assez souvent 
le siege d’infiltrations myéloides diffuses qui, parfois, intéressaient 
également le foie et la rate. Ceci nous paraissait étre un indice que le 
myélome n’avait pas perdu enti¢rement son potentiel leucémique et il 
était tentant alors de chercher les conditions requises pour son exté- 
riorisation. 

Un premier succés fut obtenu en 1949 par injection intraembryon- 
naire du broyat de myélome (Oberling, Guérin, Lacour (Mme) (2). 
Sur 10 foetus injectés entre le 15¢ et le 18¢ jour de la gestation, nés a 
terme, 9 présentérent une leucémie aigué entrainant la mort entre le 
9¢ et le 10¢ jour aprés la naissance. Mais le succés de ce procédé fut 
essentiellement transitoire et Vexpérience n’a pu étre reproduite 
qu’a de trés rares intervalles. 

Des circonstances fortuites nous ont amenés alors Aconstater que des 
facteurs alimentaires étaient susceptibles d’influencer trés nettement 
l’évolution du myélome. Des rats soumis 4 un régime trés complet, 
que nous appellerons par la suite régime « M », présentaient une leucé- 
mie terminale dans 70 p. 100 des cas, ce qui contraste singuliérement 


(1) OBERLING (Ch.), GuERIN (M.) et GUERIN (P.). — Leucémies spontanées et 
transplantables du rat. Bull. Assoc. Fr. pour l’étude du Cancer, 1939, 28, 2, 214-241. 

(2) OBERLING (Ch.), GUERIN (M.) et Lacour (F.). — Production de leucémies 
par inoculation intraembryonnaire d’un chloromyélome du rat, C. R. Soc. 
Biologie, 1949, 148, 352. 
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avec la rareté des leucémies chez les rats maintenus au régime habituel 
de I’ Institut, que nous appellerons « IC » (1). 


Le“régime « M » comprend : 
Par 10 kilogrammes de mélange sec la composition suivante : 


Tourteaux d’arachide ........2... 300 g 
et le complément en farine de blé complete : 


Le régime « IC » comprend : 
Graines de blé et d’avoine, betteraves. Salade 2 fois par semaine. 


En premiere ligne il s’agissait de confirmer le réle de l’alimentation 
sur la production des formes leucémiques. Dans plusieurs séries expéri- 
mentales échelonnées sur les différentes périodes de l’année pour 
étudier linfluence éventuelle d’un facteur saisonnier, nous avons 
inoculé avec le myélome des rats soumis au régime « M » et des rats 
soumis au régime « IC »., 

Dans le 1°" groupe, sur 56 animaux porteurs de tumeur, 38 ont 
présenté des leucémies alors que dans le 2¢, sur 110 animaux présent ant 
une tumeur, une seule leucémie fut observée. 

Le réle du facteur alimentaire étant ainsi pleinement confirmé, il 
paraissait intéressant de savoir quel était, dans le régime « M », le 
constituant responsable de cette action. Une circonstance fortuite nous 
amena a suspecter le germe de blé. Durant 6 mois — printemps et 
été 1952 — le pourcentage de leucémies tombait de 70 p. 100 4 19 p. 100. 
Il fut établi que pendant cette période le régime fourni contenait beau- 
coup moins de germe de blé qu’auparavant, ce qui nous entraina a voir 
expérimentalement si, réellement, ce fait pouvait étre mis en cause. 

Dans une 1° série, 20 rats males Agés de 3 mois, élevés au régime 
«M » furent mis en expérience. Sur ces 20 animaux, 10 ont recu pen- 
dant 22 jours un régime « M », sans germe de blé, les 10 autres regurent 
pendant ce temps comme par le passé le régime « M » complet. 

Ensuite les 2 lots ont été inoculés avec les myélomes. 


(1) Lacour (M™ F.), OBERLING (Ch.), GAGNE (F.) et GUERIN (M.). — Etude des 
facteurs qui déterminent la transformation d’un myélome greffable du rat en leu- 
cémie myéloide. Bull. Assoc. Fr. pour l’étude du Cancer, 1951, 38, 4, 284-293. 
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Sur 8 rats porteurs de tumeur et maintenus au régime « M » complet, 
5 ont présenté une leucémie alors que parmi les 10 rats soumis au 
régime « M » sans germe de blé, 2 seulement sont morts avec une 
leucémie. 

Dans une 2¢ série, sur 20 rats males A4gés de 4 mois élevés au régime 
« M », 10 ont été soumis au régime « M » sans germe de blé pendant 
1 mois avant la greffe. Sur 9 animaux survivants de ce groupe, aucune 
leucémie n’apparut. Sur 10 animaux porteurs de myélome et soumis 
au régime « M » complet, 7 ont présenté une leucémie. 

Dans une 3° série analogue a la précédente, sur 9 animaux soumis 
au régime « M », 7 leucémies sont apparues et sur 16 rats soumis au 
régime « M » sans germe de blé, 4 leucémies furent constatées. 

Au total, nous avons observé 19 leucémies terminales sur 27 rats 
soumis au régime « M », soit 70 p. 100, et 6 leucémies terminales sur 
35 rats soumis au régime « M » sans germe de blé, soit 17 p. 100 
seulement. 


Conclusion. — Il ressort de ces expériences que le germe de blé 
favorise le passage des cellules myélomateuses dans le sang. En effet, 
nous n’avons observé que 17 p. 100 de leucémies chez les animaux 
porteurs de myélome soumis a un régime sans germe de blé, alors 
que le pourcentage s’éléve A 70 p. 100 si l’on ajoute le germe de blé 
a ce régime. 


(Travail de l Institut de Recherches sur le Cancer Gustave-Roussy. 
Directeur: Ch. OBERLING.) 


Action favorisante 
de l’extrait antéhypophysaire total 
sur la réceptivité de la poule 
au virus du sarcome de Rous () 


PAR 


P. VIGIER 


Depuis plusieurs années que nous étudions le sarcome filtrant de 
Rous a l’Institut de Recherches sur le Cancer, nous avons été frappé 
par une baisse saisonniére automnale de |l’activité cancérigéne des 
extraits acellulaires préparés par filtration ou centrifugation de broyats 
de tumeurs. Cette baisse d’activité, traduite par une diminution du 
pourcentage d’animaux développant des tumeurs pour une dilution 
donnée d’extrait virulent et par un abaissement du taux de dilution 
cancérigéne maximum, nous est apparue comprise entre les mois de 
septembre et de janvier. 

Etant donné l’existence d’une {baisse saisonniére de l’activité 
hypophysaire chez les oiseaux survenant précisément a cette époque de 
l'année et bien connue des éleveurs (c’est, en particulier, la période de 
ponte et de fécondation minima), nous avons été amené a nous deman- 
der si les variations d’activité des extraits acellulaires de virus de Rous 
ne seraient pas sous le contréle direct ou indirect de l’activité hypo- 
physaire des animaux infectés. 

Si tel était bien le cas, on pouvait encore se demander si l’hypophyse 
intervenait en sensibilisant les animaux 4 l’action du virus ou en 
augmentant le taux de virus libre dans les tumeurs servant 4 préparer 
les extraits ou encore selon une combinaison de ces 2 mécanismes. 

Dans le but d’élucider ces points, nous avons, dés 1950, entrepris 
d’étudier l’effet, durant la période automnale de moindre activité 
hypophysaire, de l’administration de lobe antérieur d’hypophyse 4 des 
animaux infectés avec des extraits acellulaires de sarcome de Rous et, 
conjointement, l’effet de l’administration de lobe antérieur d’hypo- 
physe sur la contenance en virus libre des tumeurs servant 4 préparer 
ces extraits. 

Trois séries d’expériences ont été effectuées, en décembre 1950, au 
début de janvier 1952 et en décembre 1952, 4 la fin de la période 


(1) Travail du Laboratoire de Médecine expérimentale de |’ Institut de Recher- 
ches sur le Cancer (Gustave-Roussy). Directeur : Pt Ch. OBERLING. 
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« creuse » de l’activité cancérigéne et de l’activité pituitaire. Les 
animaux utilisés ont été, dans les 3 séries,des poules de 6 mois, de race 
indéfinie, mais provenant du méme fournisseur, de sorte qu’aucune 
différence de réceptivité ne pouvait étre établie a priori entre les ani- 
maux traités et les témoins. 

Le lobe antérieur d’hypophyse (L. A. H.) a été administré, dans les 
3 séries, par voie intramusculaire, sous forme d’extraits totaux préparés 
extemporanément par homogénéisation (4 ’homogénéiseur de Potter), 
dans du sérum physiologique. tamponnésau pH 7,1, de lobes antérieurs 
d’hypophyses de beeuf, congelés a la neige carbonique au moment du 
prélévement, gardés A —37° et décongelés seulement au moment de 
Vhomogénéisation. Ces extraits étaient dosés A 1 gramme de L. A. H. 
frais pour 5 centimétres cubes dans la série I et A 1 gramme pour 
3 centimétres cubes de sérum physiologique dans les séries II et III (1). 

Les extraits acellulaires de sarcome de Rous ont été préparés par 
filtration sur bougie et par centrifugation A grande vitesse dans la 
série I, par centrifugation seulement dans les séries II et III. Dans 
tous les cas on est parti de broyats 4 10 p. 100 dans l'eau bidistillée sté- 
rile de tissu tumoral prélevé chirurgicalement la veille et gardé la nuit 
a —37°. Ces broyats ont été effectués au sable dans un mortier réfrigéré 
puis centrifugés 30 minutes 4 3 000 tours-minute dans la centrifugeuse 
Universal, refroidie, afin de les débarrasser des cellules résiduelles et des 
gros débris cellulaires. La couche supérieure du liquide surnageant, 
prélevée a la pipette, a été filtrée sur bougie Chamberland LI a une 
pression de —20 millimétres de mercure dans la série I ou centrifugée 
dans la petite téte de la centrifugeuse Universal 4 8 000 tours-minute 
(5000G), pendant 1 heure dans la série I et 40 minutes dans les séries II 
et III. Le liquide surnageant de cette centrifugation a été recentrifugé 
4 18 000 tours-minute (25 000 G), pendant 1 heure % dans la série I 
et 1 heure dans les séries II et III. La couche supérieure du liquide 
surnageant de cette derniére centrifugation a été adoptée comme extrait 
infectieux acellulaire aprés que des inoculations répétées et aux mémes 
animaux de ce liquide et de filtrats sur bougie nous aient apporté la 
preuve que jamais le liquide surnageant n’était actif lorsque les filtrats 
ne l’étaient pas. 

Dans les séries II et III, le surnageant ainsi préparé a été dilué avec 
de l’eau distillée au 1/10, 1/100, etc., de maniére 4 tester son activité 
cancérigéne. Dans la série III, de plus, afin d’obtenir une activité 
maximum on est, selon les indications de Claude (communication 
personnelle), parti de tumeurs produites par injection de broyats 
cellulaires dans l’espace intermusculaire pectoral de poules de 6 mois 
environ. Le tissu tumoral a été prélevé au 12¢ jour, avant tout début de 
nécrose, et sa stérilité bactériologique a été vérifiée par ensemencement 

(1) Nous tenons ici 4 remercier M. le Dt Henri Cuoay et les Laboratoires CHOAY 


qui nous ont gracieusement fourni les hypophyses de boeuf congelées a partir 
desquelles nous avons préparés nos extraits. 
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sur gélose au sang. Il a été broyé dans une solution tampon de Soeren- 
sen (PO*H?Na, PO*HNa*) au pH 7,1 et a la concentration M /200. 
Les dilutions du surnageant ont été effectuées avec ce méme tampon. 
Enfin, A chaque centimétre cube de chaque dilution on a ajouté 
I goutte de sérum de lapin frais, afin d’éviter l’adsorption de virus 
sur les parois de verre des tubes et des seringues utilisées pour les 
inoculations. 


Ces précautions prises, la perte résultant de la précipitation d’une certaine 
quantité de virus aprés 1 heure de centrifugation 4 25 000 G peut étre négligée. 
En raison, en effet, de la viscosité élevée (0,03 unités CGS environ) des extraits 
410 p. 100 dont on est parti, la plus grande partie du virus est demeurée dans- 
le surnageant, Et ‘des expériences de contréle nous ont permis de vérifier que 
Yactivité du surnageant était 10 fois plus élevée en moyenne que celle du culot. 


Série I. — Dans cette série, considérée comme préliminaire, 5 poules 
ont été préparées pendant 7 jours, par des injections quotidiennes de 
1 gramme de L. A. H. Ces 5 poules et 5 poules témoins du méme Age 
ont été inoculées, le 19 décembre 1950, dans chaque pectoral avec le 
filtrat et dans chaque cuisse avec le surnageant acellulaire de 2 tumeurs 
prélevées toutes 2 la veille sur 2 poulets du méme age, greffés 12 jours 
plus t6t avec la méme tumeur. Le premier de ces poulets avait recu 
pendant les 7 jours précédant le prélévement 1 gramme de L. A. H. frais 
par jour, le second rien. Aprés l’inoculation des extraits tumoraux, les 
5 poules préparées ont continué de recevoir 1 gramme de L. A. H. par 
jour jusqu’é leur mort, les 5 témoins ne recevant rien. 

Les résultats de cette 17¢ série ont été significatifs. Sur les 5 animaux 
traités, un étant mort au bout de 7 jours d’une affection intercurrente, 
les 4 survivants ont tous développé des sarcomes, dont les premiers 
sont apparus 8 jours déja aprés l’inoculation du virus. Ces sarcomes ont 
tué les animaux en 31, 37, 38 et 63 jours respectivement, avec des 
métastases multiples du foie, des poumons, de l’ovaire et des reins. 


TABLEAU I 


NOMBRE DE TUMEURS DEVELOPPEES 


Extraits du sarcome | Extraits du sarcome 
de poule + L. A. H. | de poule non traitée 


Filtrat |Surnageant! Filtrat |Surnageant 


Poules traitées au L. A. H.. 3/4 3/4 4/4 2/4 
Poules témoins non traitées. . 1/5 0/5 0/5 0/5 
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Sur les 5 poules témoins, une seulement a développé un sarcome et 
est morte, avec des métastases multiples, 32 jours aprés l’injection. 

Bien que cette tumeur se soit développée a partir du filtrat du sar- 
come du poulet préparé au L. A. H., aucune différence significative 
d’activité n’a été notée ; par contre, dans l’ensemble, entre l’activité 
des extraits de ce sarcome et de ceux du sarcome du poulet non préparé, 
ainsi que le montre le tableau I. 


Séries II et III. — Afin de vérifier et de préciser ces premiers résul- 
tats, 2 nouvelles séries ont été mises en expérience en janvier et en 
décembre 1952. Dans chacune de ces séries II et III, 5 animaux pré- 
parés pendant 3 jours avec 1 gramme parjour de L. A. H. frais et 5 ani- 
maux témoins non traités ont été inoculés (le 10 janvier 1952 et le 
12 décembre 1952), par voie intradermique (dans les zones d’implan- 
tation des plumes des ailes, des régions pectorales, des cuisses et des 
jambes) avec 2 extraits acellulaires 4 des dilutions croissantes, de 
10-1 A 10-* dans la série II et de 10-* 4 10-7 dans la série III. La dose 
standard de chaque dilution injectée était de 0,5 cm® dans la série II et 
de 0,3 cm? dans la série III. Les 2 extraits provenaient, comme dans 
la série I, de 2 sarcomes prélevés 12 jours aprés la greffe, sur 2 poulets 
du méme 4ge (6 mois), greffés le méme jour avec la méme tumeur. 
Le premier de ces poulets avait regu 1 gramme de L. A. H. par jour 
pendant les 3 jours précédant le prélévement, le second rien. Comme 
dans la série I encore, les 5 poules préparées au L. A. H. ont continué 
de recevoir 1 gramme par jour de L. A. H. aprés l’inoculation des 
extraits virulents. Ce traitement a été poursuivi pendant 3 semaines, 
jusqu’a l’apparition des tumeurs correspondant aux dilutions les plus 
élevées. Les 5 poules témoins, cependant, n’ont recu aucun traitement 
dans la série II. Dans la série III elles ont recu une injection quotidienne 
de sérum physiologique tamponné au pH 7,1, a la méme dose (3 cm‘) 
et aux mémes endroits que l’extrait hypophysaire chez les animaux 
traités. 

Les résultats des 2 séries ont été nets et ont confirmé et précisé 
quantitativement ceux de la série I. 

Dans la série II, 4 poules traitées sur 5 ont développé des tumeurs 
pour toutes les dilutions de {l’extrait virulent, soit de 10-* et 10-* 
Ces tumeurs sont apparues en premier, au bout d’une dizaine de jours, 
pour les dilutions les plus faibles et en dernier, au bout de prés de 
3 semaines, pour les dilutions les plus élevées. Elles ont tué les animaux, 
avec des métastases multiples, en 28, 32 et 36 jours, soit 31,5 jours 
en moyenne. Les plus grosses tumeurs, correspondant aux plus faibles 
dilutions, atteignaient alors 7-8 centimétres de diamétre ; les plus 
petites, correspondant aux dilutions les plus fortes, ne dépassaient pas 
5 millimétres. : 

En ce qui concerne le dernier poulet de cette série, il n’a développé 
aucune tumeur, ce qui donne a penser qu’il s’agissait d’un animal 
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spontanément et complétement résistant au virus. Il a néanmoins 
été compté dans le résultat de l’expérience, qui n’en apparait que plus 
démonstratif. 

Des 5 témoins, en effet, tous ont également développé des tumeurs 
et sont morts, avec des métastases multiples en 23, 26, 29, 35 et 36 jours. 
soit 30 jours en moyenne, mais, différence importante avec les animaux 
traités, le nombre des tumeurs a réguli¢grement décru avec la dilution 
des extraits injectés et plus aucune tumeur ne s’est développée pour 
la dilution 10-*. 

Bien qu’ici encore l’extrait de sarcome de la poule traitée au L. A. H. 
soit apparu légérement plus actif que l’extrait de l’animal non traité, 
cette différence n’a toutefois pas été estimée suffisante pour pouvoir 
étre retenue (voir tableau IT). 


TABLEAU II 


NOMBRE DE TUMEURS DEVELOPPEES 


Extrait du sarcome Extrait du sarcome 
de poule + L. A. H.| de poule non traitée 


Dilutions du virus .... . 10-1) 10-2] 10-3) 10-4) 10-5| 10-" | 10-2) 10-3] 10-4) 10-5 
Poules + L. A. H.. 4/5) 4/5) 4/5) 4/5] 4/5) 4/5] 4/5) 4/5; 4/5) 4/5 
Poules témoins. ...... 5/5] 4/5 315 3/5] 3/5] 3/5] 0/5) 0/5 


Dans la série ITI, les résultats ont été en tous points comparables, 
a cette différence prés que, en raison des précautions prises dans leur 
préparation, les extraits acellulaires injectés sont apparus plus virulents 
que ceux utilisés dans la série II. 

Sur les 5 poules traitées au L. A. H., toutes ont développé des 
tumeurs jusqu’a la dilution 10-* et 4 sur 5 jusqu’a la dilution 10-7, la 
plus forte inoculée. Ces tumeurs, comme dans la série II, sont apparues 
d’abord pour la dilution la plus faible (10-*), au bout de 7 jours au mini- 
mum et de 11 jours en moyenne, puis plus tard, au bout de 3 semaines 
environ, pour les dilutions les plus élevées. Elles ont tuéles animaux, 
avec des métastases multiples, en 26, 27, 31, 32 et 39 jours, soit 31 jours 
en moyenne. A ce moment les plus grosses tumeurs, correspondant 
aux dilutions les plus faibles, atteignaient 8 centimétres de diamétre, 
alors que celles correspondant aux dilutions les plus élevées ne dépas- 
saient guére 1 centimétre. Quelques-unes de ces derniéres, cependant, 
atteignaient 3 centimétres, attestant la croissance rapide des tumeurs 
mémes A ces dilutions. 

Sur les 5 poules témoins, toutes ont également développé des tumeurs 
jusqu’aux dilutions 10-*-10¢ et elles sont mortes, avec des métastases 
multiples, en 28, 28 et 31 jours ou, sans métastases, en 39 et 54 jours 
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soit 36 jours en moyenne. Mais ici encore, le pourcentage des tumeurs 
est tombé rapidement pour les dilutions élevées jusqu’éa devenir nul 
pour la dilution 10-’. 

Une différence certaine a également été notée dans la vitesse de 
développement des tumeurs chez les animaux traités et chez les 
témoins. En mesurant avec précision les dimensions des tumeurs 
correspondant a la dilution 10-? 7 jours aprés leur apparition, nous 
avons constaté que les tumeurs étaient 2 fois plus grosses en moyenne 
chez les animaux traités au L. A. H. que chez les témoins. 

Aucune différence, par contre, n’a été notée entre l’activité de l’ex- 
trait du sarcome de la poule traitée au L. A. H. et celle de l’extrait 
du sarcome de la poule non traitée (voir tableau III). 


TABLEAU III 


NOMBRE DE TUMEURS DEVELOPPEES 


Extrait du sarcome Extrait du sarcome 
de poule + L. A. H. de poule non traitée 


Dilutions du virus 
Poules + L. A. H. | 5/5) 5/5} 5/5 


10-5| 10-8] 10-7|10-2| 10-3! 10-5] 10-*]10-7 
5 /5| 5/5} 5/5| 5/5| 5/5] 4/5] 4/5 


Poules témoins. . .|5/5| 5/5 2 /5| 5/5| 5/5| 2/5] 1/5] 0/5 
% de tumeu 
et Conclusions 
80(4) L L’existence d’une 
variation saisonniére 
\ avec baisse automnale 
de la réceptivité de la 
40(2) \\ poule aux virus can- 
cérigénes n’est pas en 
201) \ soi un fait nouveau et 
avait déja été signalée 
1 > par divers auteurs pour 
10°¢ la leucémie aviaire. 
Dilutions du virus Etudiant l’incidence 
Graphique comparatif des séries II et III. des leucémies sponta- 


nées chez la_ poule, 
Ellerman (1922), Schiirmann (1930), Jarmai (1930-1931), Kitt (1931) 
avaient été frappés par l’existence d’un maximum hiverno-printanier 
de cette incidence. De son cété, Schaarf (1936) avait retrouvé pendant 
4 ans un maximum en mars et un minimum estivo-automnal, compris 
entre juin et octobre. 
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De méme en ce qui concerne la transmissibilité de la leucémie par 
injection intraveineuse de sang, Engelbreth-Holm et Rothe-Meyer 
(1935) avaient constaté, pendant 3 années consécutives, une variation 
saisonniére de la réceptivité des animaux Agés de plus de 6 mois, avec 
maximum en avril-mai et minimum d’octobre 4 décembre. Ces mémes 
auteurs avaient d’ailleurs déja pensé que l’hypophyse pouvait étre 
responsable de ce phénoméne. Mais des expériences faites avec les 
hormones somatotrope et gonadotrope étaient restées sans résultat 
(Engelbreth-Holm, Rothe-Meyer et Uhl, 1937). 

Nos 3 séries d’expériences, effectuées 4 un an d’intervalle, nous 
paraissent, au contraire, démontrer clairement l’existence d’une action 
favorisante nette de l’extrait antéhypophysaire total sur la réceptivité 
au virus de Rous chez les animaux traités. 

L’extrait antéhypophysaire semble bien agir en augmentant la 
réceptivité des animaux traités vis-a-vis des faibles doses de virus. I] ne 
parait, par contre, avoir aucune action notable sur la richesse en virus 
des tumeurs, une fois celles-ci apparues. Ce dernier fait est intéressant 
si on le rapproche de la constatation faite dans la série III, que les 
tumeurs se sont développées 2 fois plus rapidement durant la 
1re semaine chez les animaux traités que chez les témoins. Ceci donne, 
en effet, 4 penser que la vitesse de multiplication des cellules cancé- 
reuses dans le sarcome de Rous n’est pas dépendante de la quantité de 
virus libre présent dans ces cellules. 

L’action favorisante de l’extrait antéhypophysaire total sur la récep- 
tivité de la poule au virus de Rous apparait,'par ailleurs, d’autant plus 
nettement démontrée dans nos expériences que nous ne nous sommes 
pas placés dans les conditions expérimentales les plus favorables, 

Tout d’abord, en ce qui concerne la période de l’année, décembre. 
et a fortiori janvier, se situent 4 la fin de la période « creuse » alors que 
le minimum d’activité des extraits acellulaires de sarcome et de l’hypo- 
physe semble plutét étre en octobre-novembre 

Mais surtout, le fait que, dans les séries II et III, 80 p.100 des ani- 
maux traités au L. A. H. aient développé des tumeurs aux dilutions 
maximum donne a penser par analogie avec les faits observés chez 
les témoins, que plusieurs d’entre eux en auraient sans doute encore 
développé aux dilutions 10 fois et méme peut-étre 100 fois plus élevées. 
Dans ce cas, les doses minima actives ne seraient pas 10 fois mais 100 
et méme 1 000 fois plus faibles chez les animaux traités que chez les 
témoins. Le fait que, dans la série III, 80 p. 100 des animaux traités 
aient développé des tumeurs pour la dilution 10-’, la plus élevée a 
laquelle des tumeurs aient été obtenue par les auteurs qui nous ont 
précédés (Claude et Rothen, 1942), apparait d’ailleurs a lui seul singu- 
ligrement signi ficatif. 

A l'opposé de ces causes susceptibles d’avoir « minimisé » nos résul- 
tats il en est par contre une qui pourrait les avoir favorisés. C’est le 
fait que nous ayons utilisé dans nos expériences des animaux non 
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sélectionnés et dont l’activité hypophysaire devait étre d’autant plus 
réduite durant la période « creuse ». On sait, en effet, que les poules de 
races « pures », sélectionnées et forcées artificiellement & pondre un 
maximum d’ceufs durant une période prolongée de l’année, sont des 
animaux a activité pituitaire élevée, méme pendant l’automne. Ceci, 
joint au fait que les extraits virulents aient trés souvent été testés sur 
de trés jeunes animaux, au cycle pituitaire moins marqué, expliquerait 
que les auteurs qui nous ont précédés, en particulier aux Etats-Unis, 
n’aient pas eu l’attention particuliérement attirée par les variations 
saisonniéres d’activité de leurs extraits. Cette hypothése cadre d’ailleurs 
bien avec les observations de Dobberstein (1929), Schiirmann (1930) 
et Schaarf (1936), selon lesquels la majorité des poules atteintes de 
leucémie spontanée appartenaient a des races « pures ». 

La question se pose maintenant du mécanisme d’action des extraits 
antéhypophysaires dans nos expériences. S’agit-il d’une action directe, 
d’une ou de plusieurs hormones hypophysaires ou d’une action indirecte 
s’exercant par l’intermédiaire d’une glande endocrine sous le contréle 
de l’hypophyse, en particulier la surrénale ? C’est le but de nos recher- 
ches actuelles de répondre a ces questions. 

Il va de soi, également, qu’une contre-épreuve consistant a étudier 
l’activité du virus de Rous chez des poules dont l’hypophyse serait 
partiellement détruite, s’impose. Nous espérons pouvoir l’entreprendre 
sous peu, en utilisant la méthode de destruction de l’hypophyse par 
aiguilles de radon, mise au point par Lacassagne et Nyka (1937). 


Résumé 


L’administration d’extrait total de lobe antérieur d’hypophyses de 
boeuf fraiches 4 des poules inoculées avec des extraits acellulaires de 
sarcome de Rous accroit nettement la réceptivité des animaux trait és 
aux faibles doses de virus. 

Pour une méme dilution d’extrait virulent, les sarcomes proliférent 
d’emblée plus rapidement chez les animaux traités. 

Le traitement d’animaux déja porteurs de tumeurs n’accroit pas, 
par contre, la richesse de ces tumeurs en virus libre. 
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A propos de l’action sur le foie 
des injections 
intrapéritonéales d’or radioactif colloidal (Au!) 
chez le rat 


PAR 


Jacques HAREL (*) 


Nous exposerons briévement ici les résultats d’une étude préliminaire 
des lésions hépatiques provoquées par l’or colloidal radioactif chez le 
rat 

Hahn, Jackson et Goldie (1) ont observé chez le chien l’apparition 
de cirrhoses atrophiques ascitogénes aprés injections intraveineuses 
répétées d’Au!®8, Les lésions qu’ils décrivent portent essentiellement 
sur les tissus conjonctivo-vasculaires. Nous avons repris cette expé- 
rience chez le rat en adoptant la voie intrapéritonéale qui doit permettre 
la fixation dans le foie d’une quantité plus notable d’isotopes. 

Un 1¢" lot de 7 rats males de notre élevage, Agés de 3 mois % (poids : 
120-130 g), soumis au régime alimentaire du laboratoire, ont recu par 
voie intra-abdominale les 2 premiers 4 centimétres cubes d’une solution 
d’Au®8 (0,5 mg d’or par cm§), soit 4 millicuries, les 5 suivants 2 centi- 
métres cubes, soit 2 millicuries. 

Les 2 rats ayant recu 4 millicuries sont morts respectivement 6 et 
9 jours aprés l’injection (dévorés, si bien que l’autopsie ne put étre 
pratiquée). Parmi les 5 rats ayant recu 2 millicuries, le 1¢™ est mort 
au bout de 3 semaines et Vhistolyse a empéché tout prélévement 
hist ologique. 

Les 4 survivants ont été sacrifiés 4 l’agonie, respectivement 1 mois 
3 mois, 6 mois et 1 an aprés l’injection. La dose de 2 millicuries nous 
est apparue comme étant la dose maxima compatible avec une survie 
prolongée. 

Dans @n second lot, 5 rats males de souche Wistar Agés de 3 mois 
(poids : 140-150 g), soumis au méme régime, ont recu 3 injections 
successives. Une 1t¢ injection de 5 centimétres cubes de solution 


(*) Avec la collaboration technique de M™es ARNoULT et Aupu et de M. MARTIN 
pour les micrographies. 

(**) Nous remercions vivement MM. TuBIANA et GUELFI de |’ Institut Gustave- 
Roussy, qui nous ont fourni l’or radioactif et ont calculé les doses.' 
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d’Au!®8 représentant une dose de 1 millicurie, 5 semaines plus tard une 
injection de 2 centimétres cubes représentant une dose de 2 millicuries, 
enfin, 7 semaines aprés une derniére injection de 2 centimétres cubes, 
soit 2 millicuries. Sauf un animal mort 5 mois aprés la 1'¢ injection, 
tous ont été sacrifiés 6 mois environ aprés le début de l’expérience. 
Enfin, 10 rats témoins de méme souche et de méme poids ont recu des 
injections de 2 A 4 centimétres cubes d’or colloidal de radioactivité 
devenue négligeable (0,02 me par cm’), 4 ce jour 4 sont morts ou ont été 
sacrifiés sans présenter de lésions notables. 


Résultats. — Au moment de leur mort, les animaux étaient maigris, 
la plupart ne dépassant pas le poids initial, leur pelage était hirsute 
et dépoli. Ils présentaient en général une anémie et une leucopénie 
modérées. 

Dans le 1¢" lot, seul un rat sacrifié 4 l’agonie 3 mois aprés Vinjection 
présentait une ascite assez modérée (une dizaine de cm). Par contre, 
tous les animaux du second lot, soumis 4 3 injections, ont présenté 
a partir du 3° mois un épanchement péritonéopleural trés abondant, 
au moment de leur mort (une trentaine de cm® et davantage) ; formé 
par un liquide plus ou moins trouble, riche en cellules endothéliales, 
en macrophages, pauvre en leucocytes. L’épanchement s’accompagnait 
d’une hypervascularisation de la paroi thoraco-abdominale du mésen- 
tere et de la vaginale. 

Dans aucun cas nous n’avons observé d’ictére. 

Les lésions hépatiques surtout ont retenu notre attention. 


Dans le premier lot. — Chez les 3 animaux morts ou sacrifiés 
3 semaines, 1 mois et 3 mois aprés l’injection le foie était plutét atrophié 
(5 g en moyenne), de couleur brunatre, la surface un peu mamelonnée 
par endroits. Chez le rat sacrifié 6 mois aprés l’injection, il était, par 
contre, hypertrophié (10 g), rougedtre, parsemé sur toute sa surface 
de nodules indurés, blanchatres ou jaunatres de la taille d’un grain de 
riz 4 celle d’un noyau de cerise. Chez le dernier rat sacrifié au bout 
dun an, le foie était hypertrophié (12,5 g), jaune-rougeatre avec 
quelques nodules et de nombreux kystes biliaires. 


Dans le second lot. — Sauf chez le 1° rat, mort 5 mois aprés la 
1re injection et dont le foie hypertrophié simulait macroscopique- 


ment un hépatome chimique, on notait une atrophie généralement 
marquée. 


Examen histologique. — (Fixation au Bouin, coloration 4 l’héma- 
toxyline-éosine et au bleu de toluidine). 

Chez plusieurs animaux, les poumons, la rate, les reins, les testicules, 
la moelle osseuse ont été examinés, et le foie dans tous les cas. 
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Hormis une réaction cedémateuse du poumon, une fibrose splénique 
accompagnée d’hémorragie et de nécrose nous n’avons rien relevé de 
notable en dehors des lésions hépatiques. 


Dans le premier lot. — Chez le rat mort au bout d’un mois le foie 


Fic. 1. — Image de cirrhose nodulaire. En dehors des nodules, on note la dispa- 
rition de la structure lobulaire et le développement des cellules parenchymateuses. 
(Gross. 45.) 


apparait histologiquement normal, 4 part une discréte infiltration 
histiocytomonocytaire. 

Chez les animaux morts plus tardivement l’infiltration est plus 
marquée, dissociant les travées parenchymateuses. Les cellules de 
Kupffer sont hypertrophiées, les capillaires hyperplasiés (avec prolifé- 
ration des cellules endothéliales) ainsi que les canalicules biliaires, il 
existe de nombreux canalicules néoformés. | 
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Les lésions du parenchyme sont plus frappantes. Il subsiste peu de 
travées normales. A cété de zones atrophiques, si¢ge d’une stéatose 
plus ou moins intense, prédominent les travées hypertrophiques compo- 
sées de cellules 5 4 6 fois plus volumineuses que les cellules normales. 
Dans un cas on trouve l'image d’une cirrhose nodulaire, mais la sclérose 


Fig. 2. — Aspect identique a celui de la figure 1. (Gross. 90.) 


En haut et a gauche, travées hépatiques remaniées, de taille normale. 
Sur le reste de la coupe cellules géantes. 


reste discréte et la prolifération du tissu intersticiel évoque'plutét l’idée 
@hépatite subaigué chronique. Il existe de nombreuses formations 
adénomateuses développées aux dépens du parenchyme et des cana- 
licules biliaires (fig. 1, 2 et 3, la fig. 3 montre l’image d’un volumineux 
adénome biliaire). 

Dans tous les cas au niveau de certaines zones la structure normale 
a disparu et l’on voit des amas de trés volumineuses cellules isolées 


ie 
it 
: 24 
n 
il 


72 J. HAREL 


ou groupées en travées irréguliéres, présentant des anomalies trés 
marquées qui les apparentent aux cellules malignes. Les noyaux sont 
le plus souvent énormes, irréguliers, parfois bourgeonnants. La mem- 
brane nucléaire est épaissie plus ou moins festonnée. La chromatine 


Fic. 3. — Image d’adénome biliaire. 
En bas, réaction interstitielle dissociant les travées parenchymateuses. 


est disposée en amas trés denses. Les nucléoles sont particuli¢rement 
modifiés (fig. 4 et 5). Fréquemment cernés par une fine membrane 
bien visible, ils sont parfois trés nombreux (5 et 6 et davantage dans le 
méme noyau), souvent énormes (atteignant et dépassant 6,7 wu de 
diamétres). Tantét basophiles, tantét éosinophiles, ils présentent une 
colorabilité extrémement variable (depuis le rose pale jusqu’au rouge vif 
pour |’éosine). Ils prennent aussi de facon trés inégale le bleu de tolui- 
dine. On remarque d’autres inclusions nucléaires, en particulier des 
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corpuscules en ceil!de pigeon. La coloration au bleu de toluidine met éga- 
lement en évidence des anomalies dans la basophilie du cytoplasme, qui 
se présente tantét sous forme de plages homogénes, tant6t sous forme 
de mottes, et les variations de cette basophilie d’une cellule 4 l’autre. 


Fic. 4. — Monstruosités nucléaires. (Gross. 850.) 


Les figures d’amitose sont assez nombreuses. Par contre, nous 
n’avons observé que de trés rares mitoses atypiques. 


Dans le second lot. — Chez un animal le foie hypertrophié présente des 
travées adénomateuses et de nombreuses cellules géantes isolées, mais 
Vhistolyse assez avancée n’a pas permis une étude plus fine, chez les 
4 autres (ot le foie était atrophique), les lésions du parenchyme sont 
au maximum. Pratiquement nulle part on ne retrouve la lobulation 
normale (fig. 6). Les cellules hépatiques, isolées ou disposées en tra- 
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vées anarchiques sont presque toutes volumineuses et présentent au 
maximum les anomalies nucléaires décrites plus haut (fig. 7). 


Conclusions. — L’irradiation par ertraine des modifications 


Fic. 5. — Trois images de noyaux monstrueux. 
En bas, le nucléole a un diamétre de 8u. (Gross, 850.) 


marquées du parenchyme hépatique, accompagnant une réaction plus 
ou moins intense des tissus conjonctivo-vasculaires. 

Nos premiers résultats suggérent l’idée que ces lésions peuvent aller 
jusqu’a la cancérisation. Certains des aspects rencontrés seraient 
considérés comme trés ¢vocateurs de la malignité sur des coupes de 
biopsie humaine. 

On peut penser qu’une dose unique altérant moins profondément 
les fonctions hépatiques peut laisser A une tumeur le temps de se déve- 
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au lopper, alors que les dosesrépétées, tout en déterminant des lésions cyto- 
logiques analogues Aa celles qu’on retrouve dans le cancer, entraine des 
troubles fonctionnels trés graves, en détruisant le parenchyme normal. 

A notre connaissance des altérations du parenchyme évoquant a ce 


lic. 6. — Portion périphérique du foie chez un rat ayant recu 3 injections d’Au', 
Bouleversement structural. Les cellules sont trés hypertrophiées. Les anomalies 
nucléaires sont évidentes. (Gross. 180.) 


lus point le cancer, n’ont jamais été signalées sous l’action des radiations. 
Par de fortes doses de rayons X, Bolliger et Inglis (2) ont provoqué 

ler une fibrose hépatique chez le chien. 
‘nt Huguenin, Nemours-Auguste et Albot (3) ont obtenu chez le lapin, 
de par injections de solution colloidale de dioxyde de thorium (thoro- 
trast), des lésions d’hépatite avec atrophie du parenchyme et proliféra- 
nt tions interstitielles. Roussy, Oberling et Guérin (4,5) ont provoqué des 


ve- sarcomes par injections intrapéritonéales de thorotrast chez le rat. Le 
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thorotrast a’pu‘étre'décelé au niveau du foie longtemps aprés les injec- 
tions, mais sa présence n’a pas entrainé de lésions particulié¢res du paren- 
chyme. Mais il s’agit 14 d’un produit doté d’une faible radioactivité, 

Nos résultats portent sur un nombre trop modeste pour qu’on 
puisse en tirer des conclusions valables. 


Fic.7. — Noyaux monstrueux, grosses altérations chromatiniennes et nucléolaires. 
(Gross. 850.) 


Cependant la constance des altérations cellulaires observées nous 
semble offrir un champ d’investigation intéressant : 

1° pour l’étude des troubles de la fonction hépatique et la genése 
des épanchements ; 

2° pour l’étude des modifications des acides nucléiques, dont les 
altérations nucléaires, en particulier nucléolaires, sont témoins, en 
particulier observation de ces structures au microscope électronique} 


‘ 
] 
] 
4 


on- 


INJECTIONS INTRAPERITONEALES D’OR RADIOACTIF 77 


3° enfin, éventuellement, pour l'étude d’hépatomes provoqués par 
les agents physiques, si nos résultats futurs sont probants. 

C’est dans ce but que nous poursuivons ce travail sur une échelle 
plus vaste en collaboration avec M. Tubiana qui s’est chargé de l'étude 
biophysique dont l’absence fait cruellement défaut a cet exposé. 
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_ Transmission du virus choriotrope au poulet adulte 


Production de réticuloses 
et réticulo-endothélioses malignes “ 


PAR 


Roland de RUYCK 


I. — But DES RECHERCHES 


Nous avons rapporté lisolement d’un virus filtrable a partir de 
5 cas de méles hydatiformes et de chorioépithéliomes postmolaires, 

Cet agent infectieux est facilement cultivable sur la membrane 
chorio-allantoide de l’embryon de poulet ot il détermine entre autres 
lésions la formation au niveau du feuillet endodermique de proliféra- 
tions épithéliales végétantes et quelquefois infiltrantes. 

Nous avons voulu vérifier si les tumeurs endothéliales présentaient les 
caractéres biologiques de malignité que leur aspect histologique 
permettait de faire supposer. A cet effet, nous avons procédé a la greffe 
au poulet adulte de membranes chorio-allantoidiennes inoculées et 
porteuses de ces néoplasies dans l’espoir de voir apparaitre au point 
d’inoculation des tumeurs de méme nature que le greffon. 


II. — ExpERIMENTATION 


a) Premiére partie. — Deux séries de poulets agés d’un an environ 
furent successivement mises en expérience. 

La premiére comportait 2 poulets qui furent greffés dans le muscle 
pectoral, et sous la peau de la cuisse, avec des tumeurs allantoidiennes 
induites par le virus isolé 4 partir de la 6 méle hydatiforme que nous 
avons examinée, et qui avait été entretenue pendant 6 passages 
successifs sur embryon de poulet. 

Les 6 poulets de la deuxiéme série furent greffés dans les. mémes 
conditions avec des tumeurs provoquées par la souche de virus isolée 


(*) Nous tenons a exprimer notre gratitude envers le Pt P. Léprine de I’ Institut 
Pasteur, avec l’aide et sous la direction duquel nous avons pu mener 4a bien ces 
expériences, 
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a partir du 7¢ cas de méle hydatiforme, souche qui avait subi 
auparavant 4 passages sur ceuf. 

Deux poulets de contréle furent greffés avec des membranes chorio- 
allantoides de méme Age mais non inoculées. 

Dans aucun cas nous n’avons pu constater au point d’inoculation 
lapparition de tumeurs chez les animaux greffés. 


Fic. 1. — Foie de poulet (faible grossissement). En plein parenchyme un nodule 
de cellules réticulaires dissociant les éléments nobles et en continuité parfaite avec 
le systéme kiippférien avoisinant. 


Tandis que tous les animaux de contréle ont survécu, tous les 
animaux expérimentés sont morts dans un état de cachexie terminale, 
ceux de la 1'¢ série 4 mois aprés la greffe, ceux de la 2¢ série 242 mois % 
aprés la greffe. Les lésions macroscopiques et microscopiques furent 
toujours les mémes 4 quelques degrés d’intensité prés. 

A Vautopsie on découvre un foie légérement augmenté de volume et 
parsemé sur la surface externe et sur la tranche de section d’un grand 
nombre de nodules blancs ou verdatres, d’une taille variant de la téte 
d’épingle au grain de mil. Par endroits, quelques grosses suffusions 


: 
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sanguines enkystées. Les poumons sont hémorragiques, congestifs et 
présentent également de nombreux nodules blanchatres et durs. 

Au microscope on distingue au niveau du foie 2 sortes de lésions 
interstitielles et vasculaires. 

1° On constate d’abord que les nodules blancs macroscopiques sont 


Fic. 2. — Foie de poulet (méme lésion que fig. 1, fort grossissement). Quelques 
—— hépatiques survivant dans une prolifération intense des cellules réti- 
culaires, 


constitués uniquement par des cellules étoilées d’aspect fibroblastique 
a gros noyau clair, entouré d’une mince couche protoplasmique légére- 
ment basophile, dont les prolongements s’anastomosent les uns avec 
les autres. Ces éléments, qui par leur aspect rappellent les cellules 
réticulo-endothéliales du foie ont complétement remplacé les éléments 
nobles et sinfiltrent 4 la périphérie dans le parenchyme, dissocient pro- 
gressivement les trabécules hépatiques et se continuent insensiblement 
avec le systéme kiippférien du tissu sain (fig. 1 et 2). 
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Une coloration élective met en évidence une faible production de 
fibres collagénes. Il semble donc que ces nodules hépatiques soient 
constitués par des proliférations localisées, nodulaires mais envahis- 
santes du tissu réticulo-endothélial du foie, accompagnée d’une ébauche 
de métaplasie fibrocytaire. 

2° Les vaisseaux hépatiques présentent des lésions trés étendues et 
complexes. 

L’endothélium vasculaire, normalement constitué par un revétement 


Fic. 3. — Vaisseau hépatique. Autour d’un caillot de sang on observe une couronne 
de vastes plasmodes multinucléés développés a partir de l’endothélium vascu- 
laire, 


pavimenteux, est transformé en une couronne d’énormes plasmodes 
multinucléés, 4 cytoplasme basophile. Les noyaux, au nombre de 5 a 10 
ou plus, sont gros, clairs et pelotonnés les uns contre les autres. Le 
cytoplasme trés abondant plonge profondément dans la lumiére vascu- 
laire et prend des contours irréguliers, en flamméches (fig. 3). 

Sous cette couche de plasmodes endovasculaires on trouve quelque- 
fois des nappes de cellules claires analogues aux cellules réticulo- 
histiocytaires décrites plus haut. 

A la périphérie de ces vaisseaux, contrastant sur le parenchyme 
hépatique normal, on trouve de vastes zones d’une substance amorphe 
éosinophile, d’aspect amyloide et qui effectivement présentent le carac- 
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tére de métachromasie, et se colorent en rouge par le violet de méthyle. 
Ces plages de dégénérescence amyloide ne se rencontrent pas unique- 
ment au contact des vaisseaux, mais aussi en plein parenchyme et sont 
plus ou moins en rapport avec une réaction réticulo-endothéliale de 
voisinage. 

Au niveau des poumons tout comme dans le foie on note 2 sortes de 
lésions prolifératives : mésenchymateuses et vasculaires. 


Fic. 4. — Poumon, Autour d’une bronchiole on observe 2 nodules denses constitués 
de cellules réticulo-endothéliales. A un endroit la prolifération a perforé la 
paroi bronchique et bourgeonne profondément dans la lumieére. 


Au microscope on découvre, tranchant sur la transparence du 
parenchyme pulmonaire, des nodules denses, plus ou moins arrondis et 
mal limités. Ils sont constitués par des éléments A gros noyau clair, 
analogues 4 ceux décrits dans le foie, mais 4 cytoplasme un peu plus 
abondant, quelquefois entourés d’un peu de substance fondamentale, 
ce qui donne par endroit a la lésion un aspect général plus myxoide. 

Ces nodules qui sont parsemés dans tout le parenchyme pulmonaire 
se localisent souvent au voisinage des bronches dont elles détruisent 
la couche musculaire, refoulent l’épithélium cylindrique qui s’ulceére, 
et bourgeonnent profondément dans la lumiére bronchique qu’elles 
oblitérent presque complétement (fig. 4). 

Les vaisseaux du poumon présentent également des lésions prolifé- 
ratives trés intenses, mais différentes de celles du foie. D’abord les 
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cellules de l’endothélium deviennent cubiques, proliférent, s’étagent les 
unes sur les autres, forment des bourgeons qui en s’agrandissant 
finissent par oblitérer complétement la lumiére sur une trés grande 
étendue, de sorte que le vaisseau finit par étre transformé en un boyau 
ou un cordon endothéliomateux entouré de ses tuniques (fig. 5). 


Fic. 5. — Vaisseau pulmonaire complétement oblitéré 
par une prolifération endothéliale. 


Au niveau de la rate les lésions sont en général discrétes. Dans un 
cas seulement le parenchyme splénique était le siége d’une réticulose 
intense et diffuse. 

En résumé, la conclusion qui se dégage de la 1'¢ partie de cette expé- 
rience est : 

~— que la greffe intramusculaire ou sous-cutanée au poulet adulte 
des tumeurs allantoidiennes de l’embryon de poulet, ne donnent pas 
lieu A la formation de tumeurs transplantables, 
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— et que vraisemblablement le virus présent dans les membranes 
inoculées s’est libéré du greffon et se propage dans l’organisme héte et 
y détermine des lésions prolifératives multiples, mais nées sur place, 
et qui affectent tout particuliégrement le tissu réticulo-endothélial 
hépatique, pulmonaire et vasculaire. 

A ce propos il n’est peut-étre pas inopportun de rappeler les conclu- 
sions tirées par Bosstroem en 1927 d’une étude morphologique du 
chorio-épithéliome. 

Sur la base d’observations histologiques cet auteur en était arrivé A 
admettre que les métastases hépatiques de chorio-épithéliome ‘n’étaient 
en réalité pas des métastases issues 4 distance, mais des lésions primi- 
tives, nées sur place, et cela 4 partir de l’endothélium vasculaire et du 
systéme réticulo-endothélial adventitiel, et il expliquait de la méme 
facon Vhistogenése du chorio-épithéliome ectopique survenant chez 
V’homme ou chez la femme en dehors de toute grossesse. 

Nous croyons qu’a la suite de nos expériences il n’est pas permis de 
conclure 4 l’exactitude de cette théorie. 

Cependant étant donné que le virus de la méle hydatiforme et. du 
chorio-épithéliome provoque de trés fortes réactions prolifératives du 
systéme réticulo-endothélial et que, sans aller jusqu’é la production 
de syncitiums, il entraine tout de méme la formation de véritables 
plages de plasmodes endothéliaux, nous pensons que sur le plan 
strictement expérimental, il n’est pas interdit de garder l’hypothése 
de Bosstroem l’esprit. 


b) Deuxiéme partie. — Afin de vérifier les conclusions tirées de nos 
premiéres expériences, 4 savoir que c’est bien le virus diffusé a partir 
du greffon qui est responsable des lésions observées, nous avons cherché 
d’une part 4a mettre le virus en évidence dans les organes des animaux 
morts et a le repasser aprés filtration sur bougies, 4 l’embryon de 
poulet, et d’autre part a le retransmettre par filtrat en 2° instance a une 
nouvelle série de poulets. 

Par ailleurs, nous avons repris l’expérience précédente en inoculant 
au poulet adulte non pas des membranes d’embryon de poulet, mais 
des filtrats acellulaires obtenus 4 partir de ces membranes infectées. 

C’est ainsi que 2 nouvelles séries d’expériences furent mises en route. 

Une premiére au cours de laquelle nous avons inoculé par voie intra- 
veineuse 2 poulets 4gés d’un an environ et par voie intrapéritonéale 
4 poussins de 8 jours, avec un filtrat fait sur filtre Chamberland L, 
d’une méle expérimentale d’embryon de poulet, obtenue au 3° passage 
sur ceuf avec un virus isolé d’un 8¢ cas de méle hydatiforme, soit en 
tout 6 animaux. 

Dans une deuxiéme série de 4 poulets les 2 premiers furent inoculés 
dans le muscle pectoral avec un broyat brut du foie d’un des poulets 
morts précédemment avec des lésions de réticulose hépatique décrite 
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plus haut. Les 2 autres poulets furent inoculés avec un filtrat fait sur 
Beikefeld N a paviiv de ce méme broyat. 

En outre, 9 poussins A4gés de 8 jours 4 3semaines furent inoculés avec 
ce méme filtrat, les uns par voie sous-cutanée, les autres par voie intra- 
péritonéale, ce qui porte 4 13 le nombre d’animaux de cette 2¢ série. 

Deux poulets servirent de témoin et furent inoculés 4 la fois par 
voie intramusculaire et intraveineuse avec du filtrat chauffé pendant 
5 minutes a ébullition. 

Tous ces animaux, 19 en tout, sont morts 1 mois 4% 42 mois % aprés 
l'inoculation, avec les mémes lésions que celles précédemment décrites, 
a cette différence prés, que les 2 poulets inoculés par voie intraveineuse 
présentaient des lésions beaucoup moins nodulaires et limitées et qu’au 
contraire, au niveau du foie, la prolifération réticulo-endothéliale était 
plus diffuse et généralisée. 

Le parenchyme hépatique est complétement envahi et bouleversé 
par des plages homogénes et confluentes de cellules kiippfériennes 
hypertrophiées réalisant l’image d’une réticulose diffuse au niveau de 
laquelle la production de collagéne est absente, mais qui s’accompagne 
dune dégénérescence amyloide tout aussi intense que dans les réticu- 
loses nodulaires. Par ailleurs les lésions vasculaires sont beaucoup 
plus rares et moins prononcées et chez 1 des 2 poulets, qui était particu- 
ligrement atteint, elles faisaient complétement défaut. 

Il faut rappeler cependant que les poulets inoculés par voie intra- 
veineuse le furent avec le virus isolé de la 8 méle hydatiforme exa- 
minée, c’est-a-dire avec une souche différente de celle qui a servi au 
départ pour les autres animaux. De sorte qu’il est difficile de savoir 
pour l’instant si ce sont les caractéres de la souche de virus qui favo- 
risent la forme plus ou moins diffuse de la réticulose, ou bien si c’est la 
voie d’inoculation qui détermine d’emblée des lésions plus généralisées. 

Pour nous assurer du fait que le virus était présent dans toutes les 
lésions hépatiques des poulets morts, et du fait qu’ii s’agit bien du 
méme virus, et pas d’un virus contaminant spécifique de la réticulose 
du poulet, nous avons au cours de toutes les étapes de l’expérience, 
inoculé A Vembryon de poulet des filtrats de foie faits sur bougie 
Chamberland L, ou L;. Ces inoculations ont été faites dans les mémes 
conditions que celles précédemment décrites pour lisolement du virus 
choriotrope A partir de la méle humaine. 

Chaque fois nous avons pu observer que cette inoculation entraine 
les lésions spécifiques du virus choriotrope : hyperplasie ectodermique 
avec corps d’inclusion, tumeurs allantoidiennes et vésicules molaires 
exp¢rimentales au niveau de l’amnios embryonnaire. 
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Ill. — ConcLusIon 


Dans ces conditions nous croyons qu’il est permis de conclure que le 
virus choriotrope, du moins aprés adaptation A l’embryon de poulet, 
est transmissible au poulet adulte et y garde son caractére de filtrabilité, 

En raison du fait que les inoculations au poulet adulte furent faites 
aussi bien au moyen de greffes de tumeurs allantoidiennes que de 
broyat ou de filtrat acellulaire, et qu’elles déterminent ainsi toujours 
des lésions de méme ordre, il faut également admettre que le virus se 
libére des tumeurs greffées et se généralise dans l’organisme. 

Enfin le virus présente un tropisme particuliérement marqué pour le 
systéme réticulo-endothélial qu’il incite dans tous les cas a une proliféra- 
tion trés intense et maligne. Ainsi les lésions que provoque le virus de la 
méle hydatiforme se révélent étre de nature trés éloignées et de formes 
trés différentes de celles de la lésion originelle, et son pouvoir pathogéne 
parait affecter une gamme trés étendue de tissus. 


(Travail du Service des Virus de l'Institut Pasteur de Paris. 
Chef de service: P* Pierre LEPINE.) 
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Discussion 


M. P. VicieR. — La question se pose de la spécificité des lésions 
décrites, chez l’embryon de poule et la poule adulte. En ce qui concerne 
les lésions de l’ceuf, certaines sont troublantes, mais d’autres sont 
banales et nullement pathognomoniques des virus. 

Pour que la démonstration soit faite qu'il s’agit bien d’un virus il 
reste, a notre avis, a préciser : 

1° la température a laquelle le virus est détruit et le numéro des 
filtres qui l’arrétent ; 
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2° s‘il existe des anticorps chez les femmes porteuses de médles et 
chez les poules ayant présenté les lésions qui nous ont été décrites. 
La question se pose enfin de savoir s’il s’agit bien du virus de la méle 
et non d’un virus présent dans l’ceuf embryonné et transmis a la poule. 


M. Ch. OBERLING. — La nature tumorale des lésions produites chez 
le poulet par inoculation de membranes chorio-allantoidiennes ne me 
parail nullement convaincante. Certaines des images que vient de nous 
montrer M. de Ruyck ressemblent étrangement A des tuberculoses 
aviaires et j’ai été surpris qu’aucune mention d’un examen bactério- 
logique de ces lésions n’ait été faite. Et ceci m’améne a dire un mot des 
lésions chorio-allantoidiennes elles-mémes dont la nature virusale me 
semble beaucoup moins évidente actuellement qu’il y a 2 ans, lorsque 
M. de Ruyck les a, pour la premiére fois, décrites. On a appris depuis 
que l’ceuf de poule peut contenir fréquemment des virus latents denature 
trés diverse. En injectant dans un tel milieu un liquide aussi actif du 
point de vue hormonal que celui contenu dans les vésicules mélaires, 
on peut créer des modifications de toute sorte, stimuler les cellules 
chorio-allantoidiennes a la prolifération ou activer un virus latent 
sans que le liquide injecté contienne lui-méme un virus. Tant que des 
tests sérologiques n’auront pas établi la présence, dans le liquide mélaire 
d'un antigéne qui donne des réactions caractéristiques avec le sérum 
des femmes porteuses de méle ou guéries de médle, il ne me parait pas 
permis de parler de la présence d’un virus choriotrope dans la méle 
humaine, et tant qu’on n’aura pas démontré la reproduction constante 
de cet antigéne par passages en série dans les membranes chorio- 
allantoidiennes du poulet, il ne me parait pas permis d’affirmer une 
culture de ce méme virus dans l’ceuf embryonné du poulet. 


le 
et, 
té, 
de 
Irs 
se 
le 
la 
les 
ne 
ns 
us 
en : 
ur 
dle 
les 
4, 
ql. 
nd 
ns 
il 
_| 


Etude statistique de 5041 cas 
de tumeurs malignes de la téte et du cou 


PAR 


F.-G. ARDOIN 


Il a semblé intéressant de publier cette documentation, car rares 
encore sont les statistiques atteignant 5 000 cas de tumeurs malignes 
observées au niveau de la téte et du cou. 

Avant de présenter les documents eux-mémes, il importe de bien 
préciser les conditions dans lesquelles ils ont été réunis. Nous voudrions, 
par ces précisions, éviter que leur soit attribuée une signification qu’ils 
n’auraient pas. Nous avertissons dés maintenant le lecteur qu’en aucun 
cas les chiffres présentés ici ne peuvent donner une idée de la fréquence 
générale de telle ou telle localisation. Les raisons de cette impossibilité 
sont les suivantes. 

Comme il s’agit d’une statistique hospitaliére, c’est-a-dire limit ée aux 
cas survenant dans la population ayant Vhabitude de se rendre dans 
les hépitaux Saint-Louis et Lariboisiére, il nous est impossible de 
connaitre la composition de cette population. Nous devons tenir 
compte des raisons qui ont pu inciter les malades A consulter ou A ne 
pas consulter les services O. R. L. intéressés. Ces services ne sont pas a 
Paris les seuls de leur spécialité. Chacun d’eux s’intéressant plus 
particuliérement 4 telle ou telle localisation de la téte ou du cou peut 
de ce fait attirer un plus grand nombre de l’une d’entre elles. Si nous 
prenons le cas des tumeurs de la parotide ou des cancers de l’cesophage, 
il est bien certain que les raisons pour lesquelles tel malade est dirigé 
vers un service d’O. R. L. ou vers un service de chirurgie sont essentiel- 
lement variables. Dans cette série, seuls sont compris les malades vus 
par les consultations et services d’O. R. L. des hépitaux cités plus 
haut. A titre indicatif, notons qu’a Vhépital Lariboisiére, le service 
O. R. L. comporte 73 lits et les services de chirurgie générale 226 lits ; 
enfin la consultation O. R. L. de cet jhépital examine environ 90 a 
120 malades par matinée ; 4 l’hépital Saint-Louis, le service O. R. L. 
comporte 37 lits, les services de chirurgie 190 lits, tandis que la consul- 
tation O. R. L. recoit 80 4 100 malades par matinée. 

Ces réserves montrent l’impossibilité de donner un sens quelconque 
a la fréquence relative des diverses localisations. Signalons qu’a 
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l’inverse, il nous semble que rien ne s’oppose a ce que nous attribuions 
une valeur indicatrice aux renseignements que nous apporte la répar- 
tition d’un certain nombre de faits 4 l’intérieur d’une méme localisation 
ou d’une méme région ; c’est ainsi par exemple que la répartition selon 
le sexe peut étre considérée comme vraisemblable et surtout que la 
répartition selon l’age et l’aspect histologique a l’intérieur d’une méme 
localisation doit étre significative car il ne semble pas a priori y avoir 
de raisons extérieures qui influent sur la clientéle hospitaliére pour 
éliminer tel groupe d’age et surtout telle forme histologique. 

La nomenclature utilisée est celle de l'Institut National d’Hygiéne, 
dérivée de la nomenclature internationale (voir Bulletin I. N. H., 
t. 7, n° 4). Lorsque le nombre des cas est suffisant, un graphique de 
répartition selon l’age a été construit. Ce graphique n’a pas été établi 
4 l'aide des nombres bruts, mais avec des nombres théoriques, obtenus 
en rapportant les nombres bruts au nombre d’individus du méme 
sexe et du méme groupe d’Age quinquennal de la population de Paris 
vivant en 1936. 

Des graphiques ont pu étre établis dans ces conditions pour les locali- 
sations suivantes, chez homme : langue, oropharynx, hypopharynx, 
larynx (tableaux I, II, III et IV). 

Il a, d’autre part, semblé intéressant de donner un tableau récapi- 
tulatif groupant les localisations bucco-pharyngées et les présentant 
en deux groupes: les épithéliomas et les sarcomes, chacun de ces aspects 
étant lui-méme réparti selon le sexe (tableau A). Les courbes de répar- 
tition ont été dessinées aprés correction. Sur un méme graphique, nous 
avons placé pour un méme sexe, les courbes des épithéliomas et des 
Sarcomes. La comparaison de la projection de leur sommet sur l’abscisse 
indique la différence entre les Ages de la plus grande fréquence de 
chaque forme histologique. Les sarcomes, dans nos séries, sont ren- 
contrés plus tét que les épithéliomas (tableaux V et VI). 

Nous avons eu recours, pour la présentation de ces documents, a 
Vaide de la Section du Cancer de I|’Institut National d’Hygiéne. Ce 
service a bien voulu effectuer les calculs de correction et construire les 
courbes de répartition par 4ge. En nous conseillant dans l’emploi de 
la nomenclature internationale et dans les régles de présentation, il 
nous a permis de donner a4 cette documentation une disposition qui doit 
faciliter une comparaison avec des travaux semblables qui pourraient 
étre publiés en France ou ailleurs. 

C’est qu’en effet nous ne pensons pas pouvoir en dire plus, car malgré 
le nombre élevé en apparence de nos cas, lorsqu’on les subdivise en 
localisations précises, leur nombre devient trop faible pour que l’on 
puisse en tirer des conclusions valables. Ce ne sera que par compa- 
raison avec d’autres travaux semblables que ces documents pourront 
prendre toute leur sig ification. 
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NOMBRE DE TUMEURS MALIGNES IDENTIFIEES = 5 048 
sur 7997 prélévements effectués de 1926 a 1947 


H6pitaux Saint-Louis et Lariboisiére (clinique O. R. L.) 
+ collection personnelle 


cas 
197 malignes conjonctives du cou... 37 
198 Tumeurs malignes secondaires du cou. Ganglions ......... 252 
Répartition générale suivant le sexe : 
Hommes = 4176 
Femmes = 872 
REPARTITION DES TUMEURS SUIVANT LE &EXE 
NoMBRE 
TOPOGRAPHIE DE HomMES FEMMES 
TUMEURS 
142 Glandes salivaires ....... 26 19 i 
144 Cavité bucecalee ........ 243 193 50 
ee 941 746 195 
ot. 275 257 18 
160 Cavité nasales, sinus. ..... 432 301 131 
194. Glande thyroide........ 33 20 13 
196 Tumeurs osseuses........ 41 31 10 
197  Tumeurs malignes et tumeurs 
conjonctivales du cou . 37 19 18 
198 Tumeurs malignes sec. du cou et 
glandes lymphatiques. . . . . 252 218 34 
5 048 4176 872 
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140. TUMEURS MALIGNES DE LA LEVRE 


36 cas 
Topographie: cas 
140 A-B. — Lévre supérieure cutanéo-muqueuse et muqueuse (140-0)... . 9 
140 C-D. — Lévre inférieure cutanéo-muqueuse et muqueuse (140-1). . . . 16 
140 K. — Lévre, partie non précisée, commissure comprise (140-9), . . . 11 
Variétés histologiques : 
Epithéliomas pavimenteux .......... 27 
Epithéliomas baso-cellulaires pur... . 5 
Epithéliomas cylindromateux.. . ....... 3 
Tumeur mixte récidivante........... 1 .(femme de 
29 ans). 
Age et sexe : 
Hommes = 29 
Femmes = 7 
SEXE 3 2 
TOPOGRAPHIE Livre | LévRE 
SUP. INF 
55-59 ans 6 1 
141. TUMEURS MALIGNES DE LA LANGUE 
488 cas 
Tepographie : cas 
A. — Bord de la langue en avant du pilier antérieur (141-8) . ....... 154 
B. — Face ventrale de la langue, bord non compris (141-8) ...... 14 
C. — Face dorsale de la langue en avant du V lingual (141-8) .. > TS 
D. — Partie postérieure de la langue en arriére du V lingual (141-0) . . 109 
143. Tumeur en feuillet de livre envahissant face ventrale de la langue et le 


Variétés histologiques : 


Epithéliomas malpighiens .......... 477 
Epithéliomas baso-cellulaires cylindromateux. . 9 
2 (1 homme de 


39 ans; 
1 femme de 
28 ans). 


as 
36 
88 
26 
43 
53 
99 
41 
75 
32 
65 
27 
33 
41 
37 
52 
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— CourBE I, — 141. Tu- Répartition des tumeurs suivant 
meurs malignes de la dge et sexe: 
- langue (sexe mascu- 
lin). Hommes = 450 
g Femmes = 38 
SEXE 
= 
AGE 3 
25-29. . . 2 4 
30-34. . . 3 1 
35-39. 5 3 
45-49. 31 3 
50-54. 68 4 
x 55-59. 103 6 
60-64. . 88 5 
2529 30 35 40 45 50 55 60 65 Wet+ woe + . 6s 48 6 
34 39 44 49 54 59 64 69 


142. TUMEURS MALIGNES DES GLANDES SALIVAIRES 
26 CAS DE TUMEURS MALIGNES 


142 E.— Parotide (142-5) : 


Hommes = 15 
Femmes = 5 
Epirn. sur} Epirn. Epiru. 
TUMEUR GLANDUL. Eprrn. GLANDU- 
MIXTE ATYPIQUE | ATYPIQUE | “MUCHA 
Sexe 3 3 3 3 3 
19-24 1 
25-29 1 
30-34 1 1 1 2 1 
35-39 1 1 1 
40-44 1 
45-49 1 1 
50-54 1 
55-59 2 1 
60-64 1 
65-69 1 
142 J. — Autres glandes salivaires: 


Glandes sous-mazillaire (142-8) sur 12 prélévements : 


8 tumeurs mixtes bénignes, 
4 tumeurs malignes. 


vant 
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3 hommes : 
37 ans = Tumeur mixte pseudo-sarcomateuse, 
49 ans = Epithélioma atypique. 
63 ans = Epithélioma sur tumeur mixte. 
1 femme : 
68 ans = Epithélioma atypique. 
Voile du palais (142-8) sur 8 prélévements : 
8 tumeurs mixtes bénignes, 
2 tumeurs malignes 
1 homme de 61 ans (épithélioma sur tumeur mixte) 
1 femme de 64 ans (épithélioma sur tumeur mixte). 
144, TUMEURS MALIGNES DES PARTIES AUTRES OU NON SPECIFIEES 
DE LA CAVITE BUCCALE 
244 cas 
193 hommes 
51 femmes 
cas 
144 A. — Voile du palais mobile @ amt.) . 80 
144 C. Muqueuse du palais osseux (vodte palatine). 36 
144. D. — Gencives . 51 
144. F. — Muqueuse de revétement de branche montante maxillaire. 43 
A. — Voile du palais mobile (144-A): Hommes = 62 
Femmes = 18 
Variérés| Errrn Epirn. | Epirn. | Na&vo-| 
HISTO- PAVI- CELL. |GLANDU-| SUR T. | CARCI- | FIBRO- SARC 
LOGIQUES |MENTEUX] px,.| LIFORME| MIXTE NOME | BLAST. 
Sexe 
15-19 1 
20-24 1 1 
25-29 1 1 
30-34 1 1 1 1 
35-39 24s 1 1 
40-44 2 1 1 
45-49 = 1 
50-54 14 1 1 1 
55-59 13 3] 1 
60-64 5 | 1 
65-69 . 7 
Met +] 1 1 


B. — Luette (144-B) : 


Variétés histologiques : 


Hommes = 6 cas : 32, 39, 47, 56, 64 et 71 ans. 


Femmes = 2 cas : 63 et 67 ans. 

7 épithéliomas pavimenteux, 

1 épithélioma baso-cellulaire cylindromateux 
(femme de 63 ans) 
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C. — Muqueuse du palais osseux (vote palatine) (144-C) : 


Hommes = 23 
Femmes = 13 
Variétés | Epitn. Epitn. Ostko- 
HISTO- PAVI- cyrinpRo-| GLANDU- TUMEUR FIBRO} | CHONDR. 
LOGIQUES |MENTEUX | “warrux | FORME | SARCOME 
15-19. 1 
20-24 . 1 
25-29. 
30-34. 2 
35-39. 1 1 1 
40-44. 3 1 1 1 2 1 
45-49 2 1 1 
50-54. 3 3 2 
55-59. 2 2 1 
60-64. 1 
64-69. 1 
70 et + 1 
D. — Gencives (144-D) Maxillaire inférieur = 39 cas. Hommes 44 
Maxillaire supérieur = 12 cas. Femmes 7 
Epitn. Eprrn. s 
VaRIETES ATYPIQUE BASO-CELL. 4RCOME 
HISTOLOGIQUES — GLANDU- CYLINDRO- FIBRO- 
MENTEUX BLASTIQUE 
Sexe 3 g 3 g g 
30-34 1 1 
40-44 3 1 2 1 
45-49 2 1 : 
50-54 4 2 
55-59 7 2 2 
60-64 8 
4 
70 et + 2 
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E. — Face interne des joues (144-E) : Hommes = 20 
Femmes = 6 
Epitn. 
VARIETES Epiru. BASO-CELL, Liro- 
HISTOLOGIQUES MENTEUX GLANDUL. CYLINDRO- SARCOME 
MATEUX 
0- Sexe 3 3 g 3 g 3 
DR. 
ME 
35-39 1 
/. 40-44 3 1 1 
Q 45-49 4 1 
50-54 2 1 2 
— 55-59 1 2 1 
60-64 1 1 
64-69 1 
70 et 4 3 
F. — Muqueuse de revétement de la branche montante du mazillaire inférieur 
(144-F) : Hommes = 38 
Femmes = 5 
VARIETES Epirn. PAvt- EPITH. BASO-CELL. SARCOME 
HISTOLOGIQUES MENTEUX CYLINDROMATEUX ATYPIQUE 
Sexe 3 > 3 ? 3 g 
1 
30-34 2 1 1 1 
— 35-39 4 
45-49 6 1 
50-54 6 1 1 
54-59 2 
4 
64-69 6 
a 70 et + 2 1 
145. TUMEURS MALIGNES DE L’OROPHARYNX 
653 cas 
Hommes = 558 
“ Femmes = 95 cas 
145 B. — Fossette glosso-6pigiottique.. .... eee 98 
145 C. — Sillon glosso-pharyngien ou glosso-amygdalien. ...... . 39 
145 H. — Paroi postérieure de l’oropharynx. ............ 36 
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Variétés histologiques : 


N. B. — Les n° 145 B-C-E-F-G-H comportent presque exclusivement des épithé- 
liomas pavimenteux plus ou moins différenciés. 
Pour cet ensemble de N°*: Hommes = 198 
Femmes = 16 


FossetTtE| SILLon | PILIER REPLI 
GLOSSO- | GLOSSO- ANTE- PALATO- f 


EPIGLOTT.|PHARYNG.| RIEUR GLOSSE ORO- 
PHARYNX 


Topo- 
GRAPHIE 


mm WOON 
WOW OTN & 


CourBE II.— 145. Tumeurs 
malignes de l’oropharynx 
(sexe masculin). 


20. ...| 1 
934... 6 

35-30. ...| 9 

40-44. .. .|10| 1 
45-49. .. .| 16 | 1 1 |- 
50-54. . . .| 18 | 2 1 
55-59. .. .| 15 | 1 || 
60-64. . . .| 10 
65-69... .| 7 
a+...) 1 i 

30 35 40 4 55 60 65 ~ 70et+ 


Tableau groupant : 


144 
145 
146 
147 
160 
161 


ABCDEF (cavité buccale). 

BCDEFGH (oropharynx). 

ABK (nasopharynx). 

ABCDEFGHJ (hypopharynx). 
ABCDEFGHJKLM (nez, cavités nasales et sinus). 
ABCDEFGHJKM (larynx). 


Var. 
HISTOL. 


EpITHELIOMAS 
pavimenteux, BC cylindromateux glandulaire, sur tumeur mixte, nzeviques 


65-69. 
70 et 4- 


AGW 


41 19| 36 


\ 145 BCDEFGH 


147 ABCDEFGHJ ( 
160 COEFG 


744 


avant 5 ans, — (2) 1 avant % ans. — (3) 1 avant 3 mois. 


thé- 
! 
Sexe | 4 | 
15-19. | 
20-24 . 
25-29 . 3 
30-34 . 10} 41 7 
40-44. 35} 30} 2 1 44): 26 15| 
45-49 . 1} 29| 24] 13] 15} 6 4| 46 23| 
50-54. 25| 11] 4 33] 11] 24) 3 7/154} 24) 
55-59 26) 34) 10) 3 42; 12] 24) 2 12/177) 27 
60-64. 17} 29; 16) 4 48] 21; 8) 1 1) 17}123) 16 
| 28) 11) 2 13] 90) 31; 6) 2] 1] 1] 16)117| 11 
4} 36; Fi: 1 8 12 
ol 19] 198|270| 65 171 4o| 36| mmm! 224| as| sal 15| 64 1991 
| 
| | | 
178 533 93 = | 255 1012 
| 1) 


TABLEAU A 


Tumeurs conjonctives . 149 
Femmes : Epithéliomas . . . 618 
Tumeurs conjonctives . 52 
us). 3 634 
| E-PITHELIOMAS 
| 9 
13 3 3] 1 
74 1 1 2 
3} 190) 4 4| 2 a 3] 1 34] 1] 1] 1 
oi 4 8} 3) 4) 2] 1; 63] 63) 62 
33] 571] 2 3} 4| 3 5} 2) 25) 24) 8) 6] 1] 3) 10) 14) 11]128 
i 1 4) 20); 18} 7) 6} 5) 7} 20] 6/112 
31] 394 | 4; 5 3i 6] 45; 24] S| S& 1; 6] 12] 8] 96 
16) 196) 1 1 2| 4 1] 16] 14; 10) 4) 4] 
29/153 2815 14| 2 19| 6| 6| 4 16| 25| 22 20 101 9% 54| 36| 13| 12 19) 66! 37/618 4| 
R 
= re = 
= 
1012 44 63 51 193 115 152 1 
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145. D. — AMYGDALE PALATINE 
352 


Hommes 
Femmes 


CAS 


= 312 
= 40 


VARIETES 
HISTOL. 


Eptrn. 
PAVI- 
MENTEUX 


LYMPHO- 
SARCOMES 


RETICULO- 
SARCOMES 


LyMpPHO- 
EPITHE- 
LIOMES 


SARCOMES 
ATYPIQUES 


Os 


3 


RO 


New kor 


Variétés histologiques : 


Epithéliomas pavimenteux 
Lymphosarcomes 
Réticulosarcomes 
Lymphoépithéliomes 
Sarcomes atypiques . 


145 K. — Parties non spécifiées de oropharynx: 


: 65 hommes 
22 femmes 


87 cas 


| 
| 
97 
....| 41° 1 1 2 2 1 2 1 
wooo... .| 37 1 3 1 1 
| 40-44 .. .| 30 1 2 1 
45-49 . . .| 26 1 1 1 
37 2 
55-59 ...| 34 1 2 1 
. al 2 2 
65-69 . . .| 28 1 1 
1 
AGE | | 
2 
11 3 
16 6 
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146. TUMEURS MALIGNES DU NASOPHARYNX 


1 cas 
cas 
146 A. — Toit, amygdale pharyngée, fossette de Rosenmuller. . ... 19 
146 B. — Face postérieure du voile et cavum ............ 126 
a) 146 A. — (Toit, amygdale, pharyngée et fossette de Rosenmuller.) 
Sexe : 17 hommes entre 45 et 75 ans 
2 femmes (39 et 53 ans). 
Variétés histologiques : 
Tous épithéliomas Malpighiens plus ou moins typiques. 
6b) 146 B. — Face postérieure du voile et cavum : 
126 cas : Hommes = 85 
Femmes = 41 
Var. | Eprru. | Eprru. Lympuo-| Epirn. | 
uisto- | pavi- | |LYMPHO-| B.C. | cuLo- | CHOR- 


LOGIQUES |MENTEUx| vécET. |SARCOME) Liome | cyLinx. |saRcomE| DOME 


15-19 Ps 1 1 

20-24 3 1 

25-29 1 1 

30-34 3 2 a 1-4 2|.1 

40-44 3 3 1 1 

45-49 4/3 

50-54 1j1 4 1 

55-59 314 La 1 1 

60-64 1 

64-69 . 1| 2 1 

Ajouter a cette liste : 5 cas de sarcome fibroblastique : 

Hommes = 23, 26 et 41 ans 
Femmes = une de 36 ns ; Age inconnu. 

Epithéliomas papillaires végétants. 8 
Epithéliomas baso-cellulaires cylindromateux.. . ............ 8 


146 K. — Partie non spécifiée du nasopharynz: 


56 cas : 36 hommes 
20 femmes. 


14 
14 
1: 
1¢ 
1 
1: 
1: 
1 
1. 
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147. TUMEURS MALIGNES DE L’HYPOPHARYNX 


147. A. — Repli pharyngo-épiglottique. 
, 147. B. — Confluent des replis ary-épiglottique, glosso-épiglottique et 
147 C. — Margelle du larynx, repli ary-épiglottique et région sus-aryté- 
147. D. — Goutt. pharyngo-laryngée, partie haute du sinus piriforme 
147. E. — Partie basse du sinus piriforme. ............. 
147 F. — Région rétro-aryténoidienne.. 
147 G. — Région rétro-cricoidienne (bouche, cesophage). . ...... 
Hommes = 751 
Femmes = 187 


622 cas portant une identification de région topographique. 
Les 316 cas restant se répartissent ainsi : 


Hommes = 224 
Femmes = 92 


(dont 284 épithéliomas pavimenteux ; 32 épithéliomas atypiques). 


45 50 55 60 65 Wet + 
49 54 59 64 69 
Course III. 
147. Tumeurs malignes de l’hypopharynz (sexe masculin). 


25 30 35 40 
29 34 39 44 


99 

97 
64 q 

83 

140 
80 

33 

2 

57 
66 
316 
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150. CEsopHAGE 
275 CAS DE TUMEURS MALIGNES 


Topographie : 
150 K. — Sans topographie précise. . . . 


Variétés histologiques : 
Epithéliomas Malpighiens typique indifférent ou atypique. 


Epithéliomas glandulaire. 
Epithéliomas cylindriques 
Epithéliomas baso-cellulaire purs. . ..... 
Lymphosarcome lymphoblastique 


Age et sexe: 


160 
160 


160 


160 


160 


160 
160 


Hommes = 257 


Femmes = 18 
AGE SEXE 
3 
25-29. 2 9 
30-34. 3 0 
5 0 
40-44. 21 1 
37 3 
56 6 
35 3 


160. TUMEURS MALIGNES DU NEZ, DES CAVITES NASALES, 


DES SINUS ACCESSOIRES 


426 CAS DE TUMEURS MALIGNES 


C. — Sinus maxillaire évoluant dans l’infrastructure du maxil- 


D. — Sinus maxillaire développé dans la suprastructure du 
maxillaire supérieur et évoluant au dehors (vers région 

E. — Sinus maxillaire développé dans la région ethmoido- 
maxillaire (évoluant en dedans), ........ 

— Sinus maxillaire, paroi interne .......... 
Sinus maxillaire,-cavité (F en surface)... .... 


Om 
| 


258 
5 
1 
70 
106 { (160-0) 
11 


16 | 
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160 1. —- Trompe d’Eustache et oreille moyenne ..... . 3 (160-1) 
160 M. — Localisation non spécifiée ......... 
160 A et B. — Vestibule narinaire et fosses nasales: 176 cas. 
Epirn. L L RE 
Var. | ou) YM- | FIBRO- 
HISTOL. | PAVX. |@uanpu-| PHO- | PHO- | cganc, | CULO- | BASO- | DRO- 
Larne | EPITH.| SARC. SARC. |CYLINX.| SARC. 
2 2 
30-34... 2 1 3 1 
35-39.. .1 § 1 1 2 
Pepa re rs 2 2 
55-50... «| St 1 1 
60-64... .|20] 6] 1 1 
65-69... .| 6] 5 
70 et +.| 7/]10 
soit : Hommes = 114 
Femmes = 62 
Variétés histologiques: 
Epithéliomas cylindrique ou glandulaire . . 14 
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TUME 


A | aja 12 Fea a | a 
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160 H. — Ethmoide: 3 cas: 


1 épithélioma pavimenteux pseudo-cylindromateux (homme de 45 ans) ; 
1 épithélioma glandulaire atypique (femme de 39 ans) ; 
1 réticulosarcome (homme de 34 ans). 


160 J. — Sinus sphénoidal: 1 cas, lymphosarcome (jeune homme de 17 ans), 


160 


KX. SINUS FRONTAL 


28 TUMEURS MALIGNES 


Variétés histologiques : 


Epithéliomas pavimenteux 
Epithéliomas glandulaires . 
Epithéliomas cylindriques 
Epithéliomas baso-cellulaire purs . . 
Sarcome lymphoblastique . 
Ostéo-chondro-sarcome. . 

Sarcome fibroblastique . 


Age et sexe: 


Hommes = 17 
Femmes = 12 

| Eprru, BAso- Osrto- | Sarc. 

MENTX, | LAIRE PUR BLAST. 
Sexe 3 3 ¥ 3 | 3 3 3 ? 3 
| 
19-24 . 1 1 | 
25-29 . 
30-34. 1 
35-39. 
40-44 . 1 1 1 
50-54. 3 | 
55-59 . 
60-64 . 1 2 
65-69 . .| 1 
7 et +] 1/3! 1 
| 
160 L. — Oreille moyenne: 
3 cas : 1 rhabdomyosarcome (enfant 3 cas). 
2 épithéliomas pavimenteux (hommes de 64 et 67 ans). 

160 M. — 82 cas a localisation non spécifiée (68 hommes, 13 femmes). 


76 épithéliomas pavimenteux (de 46 a 75 ans). 
6 tumeurs conjonctives (4 sarcomes fibroblastiques, hommes), 
(2 sarcomes fibroblastiques, femmes). 


(Age : 


de 1 a 34 ans) 


|_| 
16) 
16: 
16) 
16 
16) 
16 
16) 
| 16 
16 
| By 
Sa 
| 
| | 
| 
| 
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161. TUMEURS MALIGNES DU LARYNX 
1164 cas 

161 A. Corde vocale, segment antérieur ou membraneux . 593 
161 BB. Corde vocale, segment aryténoidien ou cartilagineux. 121 
161 C. Commissure glottique antérieure.. 20 
161. Epiglotte (face postérieure) . 65 
161 iF. Bande ventriculaire (segments antérieur et moyen) 59 
Bande ventriculaire postérieure, segment pré-aryténoidien 17 
Versant interne du_ pilier 32 
161 Cavité ventriculaire. 17 
161 J. Sous-glotte antérieure et latérale. 28 
161 Is. Sous-glotte postérieure . 22 
161 M. — Localisation non spécifiée. 190 
N. B. — La statistique porte seulement sur les localisations 161 ike Bet D qui 


réunissent a elles seules 779 cas sur 1 164 cas (dont 190 sans topographie précise). 


Variétés histologiques : 
Epithéliomas pavimenteux.. 
Epithéliomas papillaire végétant. 
Epithéliomas glandulaire ou cylindrique, typique. ou atypique 
Epithéliomas baso-cellulaire cylindromateux . 
Epithéliomas sur dyskératose. 
Sarcome fibroblastique, région laryngée . 


CourBeE IV. — 161. Tumeurs 
malignes du larynx (sexe masculin), 
a 


5 0 6 2 25 30 35 40 45 SO SS GO 65 70et + 
9 4% 19 2 29 34 39 44 49 54 59 64 69 


| cas 
8 
at 
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——— Tumeurs conjontives 
—— Epitheliomas 


a 
i 
a 
4 i 


\ 
\ 
ne 
0 5 10 156 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 7et+ 
4 9 i4 19 24 29 34 39 44 49 54 59 64 69 


CourBE V. — Sexe masculin. 
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——— Tumeurs conjonctives 
Epithéliomas 


4 | 
i! 
i! 
4 | 
| 
a | 
1 | 
\ 
| 
a | 
| 
\ 1\ 
| 
\ 
\ 
\ 
\ 
/ 
= 
\ 
\ 
\ 
\ \J 
\l 
Q 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 65 7et+ 
4 9 1 19 24 28 34 39 44 49 54 59 64 69 


CourBE VI. — Sexe féminin. 
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Pour les localisations: 161 C,E, F,G,H, J et K = 195 cas de tumeurs malignes. 
129 hommes de 39 a 75 ans 
66 femmes de 40 a 65 ans. 


Variétés histologiques : 


Tous épithéliomas pavimenteux, typiques ou atypiques. 


161 M (localisations non spécifiées). 
190 cas : 153 hommes 
37 femmes 


(tous épithéliomas pavimenteux plus ou moins différenciés 


191. TUMEURS MALIGNES DE LA PEAU 


191 A. — Face (limitée en bas par rebord maxillaire, paupiéres et oreilles 

191 bB. — Paupiéres supérieures et inférieures et angles (191-1) ae go 8 

191 (C. — Oreille et conduit auditif externe (191-2). ......... 101 

en tout 227 tumeurs malignes 


191 A. — Face: 114 cas: 


Face interne des narines. . 18 
Région frontale 5 
Région jugale . 71 
Région temporale 8 
Angle naso-orbitaire 4 
Angle temporo-orbitaire . 6 
Sillon naso-jugal.. 2 
Variétés histologiques : 
Epithéliomas baso-cellulaire purs.. . . 26 
Epithéliomas cylindrique ou glandulaire 
Sarcome atypique ‘ 
Mycosis fongoide. 2 
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Age et sexe: 
Hommes = 75 
Femmes = 39 


Epiru. 
SARC. 


sxe 


w 
w 


or 
on 


apr. 70. . 


Les deux cas de mycosis fongoide concernent : 


— un homme de 36 ans, 
— une femme de 43 ans. 


191 B. — Paupiéres supérieures et inférieures (191-1) : 


8 cas : entre 55 et 75 ans 
6 hommes + 2 femmes, 


Variétés histologiques : 


5 épithéliomas pavimenteux kératinisant, 
3 épithéliomas baso-cellulaire cylindromateux. 


191 CC. — Oreille et conduit auditif externe (191-2), 101 cas, 


Topographie: 


Variétés histologiques : 


99 épithéliomas pavimenteux typique ou atypique (pavillon), 
1 sarcome atypique (conduit auditif extérieur), 
1 sarcome fibroblastique (conduit auditif extérieur). 
Hommes = 87 
Femmes = 14 


1 | 
10-19 . . 1 1 
20-24 .. 1 
25-29 . . 
1 1 
| 
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VARIETES SARCOME SARCOME 
HISTOL, PAVIMENTEUX FIBROBLASTIQUE ATYPIQUE 


| Pav. O. | C. A. ext 


Pav. O A, ext.| Pav. O A. ext. 


1 


uo 

~ 

wre 


| 191 D. — Cuir chevelu (191-4), 4 cas : 


Variélés histologiques : 


2 épithéliomas S, C. kérat., 
2 épithéliomas sébacés, 


Sexe el dge: 


3 hommes (61, 65, 72 ans) 
1 femme (57 ans), 


194, TUMEURS DE LA GLANDE THYROIDE 
32 TUMEURS MALIGNES 


Variélés hislologiques : 


BULL. DU CANCER. T. 40 N° 1. 9 


aS 
| 
| 


114 F.-G. ARDOIN 


Sexe: 
Hommes = 20 
Femmes = 13 
Epirn. Epitn. Epitu 
TUMEURS DE TYPE PAPILL. SUR 
MALp. VEGETANT | BASEDOW 
20-24 1 
25-29 1 1 
30-34 1 1 
35-39 1 1 2 1 
40-44 2 1 1 
45-49 4 1 1 it 1 2 1 
50-54 
55-59 2 1 1 
60-64 1 
Ap. 65. 0 


196. TUMEURS MALIGNES DES OS 
41 cas 


A. — Os du crdne (196-0) : 


Un cas (rhabdomyosarcome du rocher, enfant 5 ans). 


B. — Marillaire inférieur (196-1), 40 cas : 


Hommes = 30 
Femmes = 10 


Variétés histologiques : 


Epithéliomas sur adamantinome 
Epithéliomas glandulaires. . 
Sarcome fibroblastique . 
Myéloblastome 
Myélosarcome plasmocytaire. 
Ostéosarcome 

Myosarcome . 

Sarcome atypique 


9 
6 
7 
1 
1 
2 
2 
2 
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SarcomeE | Eprrn. Epirn. MyYELo- | OstTEo- 
TuMEURS ATY- |SUR ADA-| GLANDU- | 2ARCOME| as. SAR- 
PIQUE | MANTIN. | LAIRE | FIBROBL.| some: COME 
Sexe 3 3 | 3 | ? 3 | 3 
15-19. 1 1 1 1 
20-24. 1 1 1 1 2 1 
25-29. 2 1 1 4 2 
30-34. 2 1 2 1 1 1 
35-39. 1 1 
45-49. 1 1 
50-54. 1 
apr. 55 0 


Ajouter a cette liste 2 myosarcomes : 


1 jeune homme de 16 ans, 
1 femme de 37 ans, 


197, TUMEURS MALIGNES CONJONCTIVES DU COU 
(Tissu mésenchymateux et T. hémolymphopoiétique) 


E. — Cou (197-0) : 
37 cas : 19 hommes 
18 femmes 
LyYMPHO- | SARCOME 
TUMEURS GRANULOME LyMpHo- FIBRO- 
MALIN | ——— BLASTIQUE 
Sexe 3 | 2 | 3 | $ | 3 g 
1 
10-14. 3 1 1 
15-19 . 1 3 1 
19-24 . 1 1 1 
25-29 . 1 1 1 1 
30-34 . 1 2 2 2 1 
35-39 . 1 2 1 
40-44 . 1 2 1 1 
45-49 . 1 1 
Ap. 50 . 0 


BULL. DU CANCER. T. 40, N° 1. 


Q* 
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198. TUMEURS MALIGNES SECONDAIRES ET NON SPECIFIEES 
DES GANGLIONS LYMPHATIQUES 


252 cas : 218 hommes 


34 femmes 
METASTASES D’EPITH. 
| TUMEURS OU EPITH. DITS 
BRANCHIOGENES 
Sexe 3 
30-34. 4 
35-39. 5 1 
40-44. 15 4 | re 
45-49. 25 5 |i 
50-54. 54 
55-59. 64 : 
60-65 . 20 2 
16 2 
| d 
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Sur le traitement des nzvocarcinomes 


PAR 


Paul GIBERT et Emile WALLON 


Nous n’apportons pas de statistiques pour le Centre de la Salpétriére. 

Les cas que nous avons observés sont peu nombreux et trop dispa- 
rates. C’est ainsi que sur les 21 cas que nous avons relevés : 

— 6 étaient en récidive aprés intervention chirurgicale avec méta- 
stases multiples ; 

— 4 en récidive apres électrocoagulation. 

Pour le traitement, nous avons fait appel a diverses méthodes afin 
de nous faire une idée sur la valeur de chacune d’elles. 

L’électrocoagulation a été utilisée 2 fois seule plus fréquemment 
associée au radium. 

La reentgenthérapie a été surtout utilisée dans un but de recherche, 
pour étudier un procédé de radiosensibilisation. 

La curiethérapie est intervenue chez 9 malades. 

La contacthérapie 1 fois seulement. 

Nous n’avons eu recours a la chirurgie que 3 fois pour exérése 
ganglionnaire. 

Disons quelques mots de la technique adoptée. 

L’électrocoagulation nous retiendra peu. Elle doit étre faite large- 
ment. Il faut laisser une marge de tissus tout autour de la tumeur 
et l’attaquer par la périphérie en enfoncant profondément l’aiguille. 
Le courant doit étre assez fort pour que l’aiguille s’enfonce sans effort. 
On ne doit pas voir de sang. Le bistouri électrique qui ouvre les vais- 
seaux est a notre avis dangereux. 

La radiothérapie nous occupera davantage. Les nevocarcinomes 
sont considérés d’une facon générale comme radiorésistants, 4 tel point 
que lorsque l’on parle de la radiothérapie, 4 propos du traitement du 
nevocarcinome, c’est pour la rejeter complétement sous quelque 
forme que ce soit. 


Il semble qu’il y aurait lieu d’en appeler d’une condamnation aussi 
rigoureuse. 

Nous avons pu obtenir personnellement la disparition de ces tumeurs 
par curiethérapie avec survie de longues années. Les résultats sont 
d’ailleurs variables, la radiosensibilité étant trés inégale. Il ne semble 
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pas que l’histologie puisse nous renseigner, d’autant plus que la biopsie 
n’est pas sans danger méme faite avec grande prudence. 

Les résultats dépendent de la tumeur elle-méme (il y en a de tout 
4 fait rebelles). Ils dépendent aussi, dans une certaine mesure, de la 
technique employée. Malheureusement, les observations manquent bien 
souvent de détails 4 ce sujet, ce qui interdit toute interprétation. 

Nous allons donner quelques précisions sur les techniques suivies 
a la Salpétriére. 

La reentgenthérapie ne s’est adressée qu’Aa des tumeurs trés envahis- 
santes et A des métastases diffuses. 

Tantét les champs étaient multipliés pour atteindre les diverses 
localisations avec des doses totales de 3000 r par champ. 

Tantot Virradiation se faisait en télé a 1 métre. 

Nous avons essayé d’augmenter la radiosensibilité de la tumeur 
par un traitement a la colchicine. 

Ces tentatives ne nous ont donné aucun résultat intéressant. 

La radiothérapie de contact nous a donné un succés sur un nevus 
pigmentaire dont ’augmentation de volume, induration et la tension 
associées a une certaine sensibilité nous faisaient redouter la transfor- 
mation maligne. 

La tumeur, de 8 millimétres de diamétre, a recu 30 000 r sans filtre 
en 5 applications étalées sur 3 semaines. 

Ce traitement énergique n’a laissé qu’une cicatrice déprimée mais 
souple. 

La contacthérapie nous semble pouvoir étre conseillée pour les 
nevocarcinomes limités a condition d’utiliser de fortes doses. A vrai 
dire, une irradiation aussi massive ne requiert pas de la tumeur une 
grande radiosensibilité ; il y a plutét action caustique. 

Ses indications sont étroites puisqu’elle ne peut s’adresser qu’a des 
tumeurs peu épaisses. Sa valeur thérapeutique, difficile 4 affirmer, 
car il ne saurait étre question de faire une biopsie qui changerait com- 
plétement les données du probléme : apporter la guérison sans défigurer. 
On ne peut par curiosité scientifique risquer une dissémination ou 
étre entrainé a faire une large cicatrice. 

La curiethérapie a été plus souvent employée, soit par appareil de 
surface, soit par curiepuncture. 

Appareil de surface. — Nous avons choisi comme support la nidrose 
car cette substance est ajourée et permet une application continue et 
prolongée sans entrainer de macération ; de plus, elle est rigide, on 
évite ainsi toute pression sur la tumeur, l’appareil prenant point d’appui 
sur les surfaces osseuses voisines. Les tubes de radium sont maintenus 
a une distance des téguments qui varie avec la profondeur 4a atteindre. 

Citons comme exemple de traitement celui d’une femme qui présen- 
tait un nevocarcinome de la joue formant une saillie hémisphérique 
de 2 centimétres de diamétre et reposant sur une base infiltrée. Les 
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tubes placés 4 une distance de 1 centimétre de la peau ont détruit 
32 millicuries en 6 jours. L’adénopathie sous-maxillaire correspondante 
a été enlevée chirurgicalement avec toutes les précautions d’usage. 
L’histologie ayant montré son envahissement massif, une irradiation 
complémentaire a été faite par un appareil de surface en nidrose. Les 
tubes placés 4 5 centimétres de la peau ont détruit 312 millicuries en 
15 jours. La guérison s’est maintenue 10 ans et la malade est morte 
471 ans d’une affection étrangére a sa tumeur. 

Curiepuncture. — Elle est surtout indiquée pour les infiltrations 
profondes. Pour éviter une dissémination possible dans les voies san- 


Fic. 1 — M™e J. Tumeur récidivée aprés ¢lectrocoagulation, 
restant cicatrisée aprés radiumpuncture depuis 6 ans, 


guines ou lymphatiques, nous nous aidons de l’électrocoagulation : 
Yaiguille de radium est tenue par une pince reliée 4 un appareil de 
diathermie ; elle s’enfonce sans effort dans un chemin tracé dans les 
tissus coagulés sans effraction des vaisseaux. 

Une de nos malades présentait un nevocarcinome de la lévre supé- 
rieure avec infiltration. Une radiumpuncture a détruit par 4 aiguilles 
7 millicuries en 7 jours. Il n’y avait pas d’adénopathie perceptible. La 
guérison s’est maintenue 6 ans chez cette femme de 70 ans (voir fig. 1). 

Tels sont les exemples des traitements que nous utilisons en y appor- 
tant des variantes suivant les cas. Nous avons l’impression que les 
irradiations continues et prolongées et que les fortes doses donnent plus 
de chances de succes. 

Résultats. — Dans certaines conditions, le ne vocarcinome se montre 
sensible aux radiations. Mais cette radiosensibilité est trés variable 
sans que l’on en connaisse la raison et sans qu’on puisse la prévoir. 
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Ces tumeurs présentent également des formes trés diverses de mali- 
gnité, avec tendance a la récidive ou a la métastase. 

Sur les 9 cas que nous avons traités par le radium : 

— 3 étaient des échecs de lélectrocoagulation. L’un (joue) est 
resté guéri 10 ans (mort de maladie intercurrente). Les 2 autres (lévre, 
dos) sont guéris et suivis depuis 6 ans et 3 ans; 

— 1 (pouce) récidivé aprés excision A 2 reprises, évoluait depuis 
9 ans. La curiethérapie a été aussi suivie de récidives qui ont été électro- 
coagulées ; 

— 1 (région parotidienne) aprés radiumpuncture, a présenté une 
récidive, traitée a plusieurs reprises par électrocoagulation ; 

— 1 (joue) avec adénopathie, a eu successivement radium, évi- 
demment, rayons et a succombé moins d’un an apres ; 

— 1 (vulve) cicatrisé localement, a présenté une adénopathie. Refus 
d’opération. Mort ; 

— 1 (grosse adénopathie inguino-iliaque secondaire 4 un nevo- 
carcinome de la jambe) irradié par appareil de surface (700 M.C.D.)a 
succombé par métastases viscérales ; 

— 1 (région parotidienne) nzevocarcinome confondu avec adéno- 
pathie sous-jacente n’a pas été influencé par le radium et présente 
actuellement une métastase pulmonaire. 

Il est bon de noter que certains de ces traitements n’ont été entrepris 
que dans le but d’apprécier le degré de radiosensibilité de ces tumeurs. 

Les autres méthodes proposées donnent-elles de meilleurs résultats ? 

En France, on donne en général la préférence a 1|’électrocoagulation. 
Elle est surtout indiquée quand la tumeur est petite. C’est un procédé 
expéditif qui donne d’assez bons résultats. Rappelons toutefois que 
chez 4 de nos malades le radium a eu 4a intervenir sur des récidives 
apres électrocoagulation. 

En Amérique, on préconise lintervention chirurgicale large avec 
excision de la tumeur primitive et dissection de tout le territoire 
lymphatique en enlevant tous les tissus suspects en bloc. L’intervention 
entraine souvent des sacrifices importants. 

Nous n’avons pas fait de bibliographie, mais seulement pris connais- 
sance de quelques statistiques. Les résultats sont discordants et il est 
difficile de se faire une idée sur la valeur de cette chirurgie. Elle apparait 
comme trés décevante dans l’ensemble. Le pouvoir métastasiant de 
ces tumeurs est en effet considérable ; il a été bien mis en lumiére par 
Walther, de Zurich ; cet auteur a eu la patience de relever dans ses 
autopsies la fréquence des métastases suivant les différentes variétés 
de tumeurs malignes. Sur 21 nevocarcinomes, il a trouvé 20 fois des 
métastases alors que sur 55 cas de tumeurs malpighiennes il n’a trouvé 
que 31 fois des métastases. Ce qui fait d’un cété plus de 95 p. 100 et de 
l’autre 56 p. 100. Les cellules sont lancées trés t6t dans la circulation 
aussi bien sanguine que lymphatique. Nous avons relevé dans une de 
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ces statistiques un cas particuligrement démonstratif : aprés une 
ablation large de la tumeur et de son territoire lymphatique, alors que 
le microscope n’avait trouvé aucune cellule maligne dans ce territoire, 
une métastase lointaine s’est développée. ' 

On peut se demander dans quelle mesure cette chirurgie large et 
systématique est intéressante. Non seulement Jl’intervention est 
dangereuse par les risques de dissémination, mais elle est inutile s’il y a 
déja colonisation, enfin elle est trés mutilante pour peu que le chirur- 
gien veuille étendre son action, et cette mutilation retire beaucoup de 
prix a la guérison. 

Puisque les radiations exercent une certaine action sur les nzvo- 
carcinomes, ne serait-il pas normal de leur réserver une place dans le 
traitement de ces cancers ? Il n’est pas défendu de penser que des 
progrés peuvent étre réalisés. N’oublions pas qu’au début de la radio- 
thérapie seuls les épithéliomas basocellulaires étaient considérés comme 
radiosensibles. On a étendu le champ de ses indications. L’effort doit 
étre poursuivi dans des voies diverses : recherche de procédés de radio- 
sensibilisation, perfectionnement des techniques, association de 
méthodes de traitement, etc. 

Pour le moment, nous sommes arrivés 4 cette conclusion que la 
rentgenthérapie a 200 KV n’apas d’action notable, que la contacthérapie 
est une méthode trés intéressante, mais 4 réserver aux nevi suspects 
de dégénérescence ou aux nezvocarcinomes trés limités. Que la curie- 
thérapie peut s’adresser 4 des tumeurs plus volumineuses et plus 
infiltrantes, mais qu’elle est impuissante dés que les cellules ont envahi 
un territoire lymphatique étendu. Dans ces cas une exérése large et 
méthodique pourrait étre tentée. 

Jusqu’a présent c’est exactement l’inverse qui est fait : on ne pense 
4 la radiothérapie qu’en désespoir de cause. Nous demandons qu’on 
y fasse appel plus tét. Elle a l’avantage de ne pas exposer aux méta- 
stases, et si elle a la chance d’agir au stade prémétastatique elle peut 
donner une guérison sans mutilation, ce qui est un avantage appréciable. 
Un tel résultat justifie la tentative. 


(Travail du Centre anticancéreux de la Salpétriére. 
Directeur : Monpor.) 
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Elections 


Ont été nommeés : 


Membres titulaires: 


M. le Dt LABAYLE, Oto-rhino-laryngologiste des hépitaux de Paris 
et de Il’ Institut Gustave-Roussy. 

M. le Dt TarDIVEAU, Directeur du Centre régional de lutte contre le 
Cancer de Nantes. 


Membre associé étranger: 
M. le P™ DuBRovskI, Professeur de clinique obstétricale de la Faculté 


de Médecine de Buenos-Aires. 


La prochaine séance de I’ Association frangaise pour l’ Etude du Cancer 
aura lieu le mardi 5 mai, a 17 heures, 21, rue de 1’Ecole-de-Médecine. 
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Bibliographie 


Burrows (H.) et Hornina (E. S.). — Céstrogens and Neoplasia. 
Blackwell, Scientific Publications, Oxford, 1952. 


Les auteurs nous présentent le résultat des nombreuses observations 
expérimentales et cliniques faites dans le monde entier sur les 
cestrogénes. 

L’importance de ceux-ci dans la carcinogenése est en effet considé- 
rable ; de plus, ils furent les premiers incriminés parmi les substances 
existant dans l’organisme et, A lheure actuelle, plus de 50 p. 100 des 
cancérigénes tumeurs féminines leur sont attribuées. 

C’est A la lumiére des résultats expérimentaux obtenus que l’on a 
pu expliquer ou éclaircir de nombreuses observations cliniques et 
émettre de sérieuses hypotheses quant au probléme du cancer. 

Les auteurs discutent successivement de la nature clinique des 
cestrogénes, de leur production physiologique et des facteurs pouvant 
modifier leur concentration dans l’organisme, notions dont lintérét 
clinique considérable n’est plus a démontrer. 

Puis, dans un chapitre important, l’influence des cestrogénes sur la 
croissance des tissus est abordée. 

Ils attirent l’attention des auteurs sur trois faits importants : 


1° L’intervalle souvent trés long entre l’action du facteur excitant 
et la production tumorale. 


2° Ledéveloppement progressif suivant les stades: hyperplasie, tumeur 
bénigne, tumeur maligne, le premier terme disparaissant compléte- 
ment lorsque l’action excitatrice cesse, la tumeur bénigne rétrocédant 
presque totalement, quant au cancer l’irréversibilité le caractérise. 


3° La continuité, méme faible, de la production d’cestrogéne et non 
Vhypersécrétion transitoire, est responsable des lésions. 

Cependant, dans certains cas, ces substances ne sont pas carci- 
nogénes. Au contraire, dans quelques circonstances, les cestrogénes 
limitent la croissance de plusieurs cancers humains et quelquefois 
entrainent leur régression. 

Les auteurs passent ensuite en une revue détaillée les divers organes 
présentant des modifications sous l’influence d’cestrogénes (hypophyse, 
sein, testicules, surrénales, prostate, etc.) et ils terminent en envi- 
sageant les possibilités de prévenir et de traiter les néoplasies d’ori- 
gine cestrogénique. 

Une importante bibliographie compléte l’ouvrage. 

J. CHAUVIN. 
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Informations 


Prix du « Ile Congrés de Radiologie » pour 1953 


Conformément aux clauses prévues dans le n° 4 (octobre-novembre 1952) de 3 
VActa Iberica Radiologica-Cancerologica : 

1° Sont alloués deux prix annuels, l’un de 5 000 et l’autre de 2 000 pesetas, pour 
le meilleur travail sur un sujet, de libre choix, relatif 4 la recherche en radiologie, 
la clinique radiologique ou a la physique des radiations utilisables en clinique, 

2° Peuvent participer au concours tous les radiologistes de langue espagnole ou 
portugaise, indistinctement, qu’ils soient d’Europe ou d’Amérique. 

3° Le délai de présentation des travaux expire au 31 décembre 1953. 

4° Le texte, en espagnol ou en portugais, doit étre dactylographié, a double 
interligne, de format machine normal. 

Ce travail ne doit pas excéder 50 pages, bibliographie comprise. Le nombre de 
figures ou de schémas accompagnant le texte est limité a 20. 

5° Les travaux, sous enveloppe cachetée, doivent étre adressés au Rectorat 
de l’Université de Madrid, en spécifiant : « Prix Ile Congrés de Radiologie ». 

6° Les travaux auxquels sera décerné un prix seront publiés dans : Acta Iberica 
Radiologica-Cancerologica, Nous faisons remarquer que les autres travaux présentés 
et n’ayant pas obtenu de prix, peuvent également étre publiés, suivant l’avis du 
Comité Directeur du Journal. 

7° La délibération économique du prix aura lieu pendant la séance de cléture des 
cours de la Société Espagnole de Radiologie en 1954, ou pendant la session solennelle 
de la Chaire de Radiologie de l’ Université de Madrid. 

8° Le jury sera composé par : 

Le Professeur titulaire de Radiologie de l’Université de Madrid qui sera le 
président ; 

Le Professeur du méme titre de Barcelone ; 

Un chef de Radiologie des Services Hospitaliers de l’Etat le plus ancien d’ Espagne; 


Un membre désigné par la Société Espagnole de Radiologie et d’Electrologie™ 
Médicale ; 


Un membre désigné par la Société Portugaise de Radiologie. 


Madrid, le 28 février 1953. 
Le Président: CarLos Git y GIL, 


Le Gérant : GEORGES MASSON. 
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